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Beiirag  zu  der  Untersuchung  der  chemischen  Besfandtheile  der 
Schilddrüse  des  Manschen  und  des  Rindes. 

Von '    ■  •■-''■■ 

Dr.  K.  A.  Bubnow  aus  St.  Petersburg. 


(Aus  dem  physiologisch-cliemiRohen  Laboratorium  zu  Strassburg). 
(Der  Redaktion  zugegangen  am  21,  Juli  1883). 


Bis  jetzt  wurden  die  chemischen  Bestandtheile  der 
Schilddrüse  des  Menschen  und  anderer  T^iere  verhältniss- 
massig sehr  wenig  untersucht.  Schliesst  nmn  alle  über  Colloid- 
substanzen  der  Schilddrüse  das  Menschen  und  der  anderen 
Thiere  geUeförten  Beiträge  aus,  so  =  bleiben  nur  sehr  spär- 
liche und  vereinzelte  Data  über  andere  chemische  Bestand- 
theile. ..... 

Das  gan^e,  jßdQch  spärliche,  früh^F  vereinzelte  Material 
ki  —  ausgenommen  die  Data  über  Eiweissstoflfe  der  Schild- 
drüse —  bei  K  ü  h  n'e  ^)  und  G  o  r  u  p  -  B  e  s  a  h  e  z^)  gesammelt ; 
trotzdem  nehmen  diese  Data  nur  wenige  Zeilen  ein. 

Der  erstgenannte  Autor  sagt  Seite  415  seines  Lehr- 
buches der  physiologischen  Chemie  Folgendes:  «In  der 
Schilddrüse  sind  gefunden:  Leucin,  Xanthin,  Hypoxanthin, 
flüchtige  Fettsäuren,  Bernsleinsäure.  Nach  sogenannter  col- 
loider  Entartung  und  bei  den  häufigen  Erkrankungen  der 
Thyreoiden  finden  sich  in  den  Drüsenbläschen  oft  octäde- 
rische  Krystalle,  die  zuweilen  aus  Kochsalz,  zuweilen  aus 
oxalsaurem  Kalk  (W.  Krause)  bestehen.» 

')  W.  Kühne:  Lehrbuch  der  physiologischen  Chemie,  Leip- 
zig 1868,  S.  415. 

*)  E.  T.  von  Gorup-Besanez:  Lehrbach  der  physiologischen 
Chemie,  4.  Aufl.  1878,  S    730. 
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Der  zweite  Autor  schreibt  S.  730  in  der  letzten  Auf- 
lage seines  Lehrbuches  für  physiologische  Chemie  das  Gleiche, 
nur  erwähnt  er  noch  das  Vorhandensein  von  Milchsäure. 

Während,  wie  schon  gesagt,  über  die  letzterwähnten 
Substanzen  nur  sehr  spärliche  Data  vorliegen,  findet  sich 
dagegen  kein  Lehrbuch  der  Histologie,  pathologische  Anatomie 
und  physiologische  Chemie,  in  welchem  das  Vorhandensein 
der  Colloidsubstanz  in  den  Acinis  der  Schilddrüse  von  Er- 
wachsenen, besonders  in  pathologischen  Zuständen,  nicht 
erwähnt  wäre'). 

Trotzdem  wurde,  soweit  mir  bekannt  ist,  diese  Sub- 
stanz in  chemischer  Hinsicht  bis  jetzt  von  Niemand  genau 
untersucht. 

Die  Untersuchung  dieser  Colloidsubstanz  der  Schild- 
drüse odep  in  weiterem  Sinne  die  Untersuchung  der  in  den 
Schilddrüsen  enthaltenen  Eiweissstoffe  überhaupt,  wird,  wie 
es  mir  scheint,  schneller  eine  genauere  Vorstellung  geben  von 
Colloidsubstanzen  im  Allgemeinen,  über  welche  bis  jetzt  nur 
unbestimmte  Data  vorliegen.  In  Folge  dessen  kann  ich  der 
Aufforderung  des  Herrn  Prof.  Hoppe-Seyler,  in  dieser 
Hinsicht  einen  kleinen  Beitrag  zu  Hefern,  mit  Vergnügen  nach. 

Es  lässt  sich  zwar  nicht  behaupten,  dass  gar  keine 
Arbeiten  in  dieser  Richtung  existiren,  allein  die  vorhandenen 
sind  keineswegs  genügend  und  haben  bis  jetzt  zu  keinem 
bestimmten  Resultat  geführt.  In  alten  Handbüchern  der 
physiologischen  Chemie  existiren  blos  kurze  Angaben  über 
das  Vorhandensein  von  Colloidsubstanz  in  den  Schilddrüsen. 
Die  quantitativen  Analysen  des  Cystensinhaltes  der  Schild- 
drüsen, welche  von  den  englischen  Doktoren  Mossey^)  und 
Wright^)  ausgeführt  worden  sind,  gehören  einer  älteren 
Zeit  an.     Unter  den  gefundenen  Bestandtheilen  figuriren  die 

1)  R.  Virchow:  Die  krankhaften  Geschwülste  1867,  Bd.  III,  S. 6; 
ferner  Ecker:  Icones  physiol.  Leipzig  1851;  ferner  Leydig;  Bei- 
träge zur  mikroskopischen  Anatomie  und  Entwickelungsgeschichte  der 
Rochen  und  Haie.  Leipzig  1852,  S.  73.  Lehrbuch  der  Histologie  des 
Menschen  und  der  Thiere,  Frankfurt  1857,  S.  376. 

")  Mossey:    Guy's  Hop.  Rep.,  Vol.  VI,  p.  182. 

■j  Wright:   Edinburgh.  Journ.  1842,  avr. 


Namen  von  Leim,  Schleim,  Farbstoff,  Harz,  Gallensloff. 
Einige  dieser  Namen  scheinen  gar  nicht  identisch  mit  den 
heutzutage  so  genannten  Substanzen,  andere  sind  gar  nicht 
characterisirt.  Die  erste  ausführlichere  Analyse  von  einer 
Strumacyste  datirt  von  Scherer^). 

In  dieser  Flüssigkeit  fanden  sich  ausser  rothen  Blut- 
körperchen und  grossen,  dunkeln  Kugeln,  die  aus  Körnchen 
bestanden,  deutlich  noch  Cholestearinkrystalle.  Die  Flüssig- 
keit war  sehr  wasserreich,  der  feste  Rückstand  bestand  haupt- 
sächlich aus  Albumin  mit  etwas  Blut,  ExtractivsEoff,  Fett 
(meist  Gholestearin),  Salze  und  metamorphosirte  Stofife.  Ucber 
keine  dieser  Substanzen  existirt  in  dieser  Arbeit  eine  aus- 
führliche Angabe.  Auf  Seite  231  desselben  Buches  gibt 
Seh  er  er  eine  Beschreibung  des  Pyin,  welches  er  aus  dem 
Eiter  von  Struma  inflammatoria  dargestellt  hat.  Die  Dar- 
stellung war  folgende :  Der  Eiter  wurde  in  kochendes  Wasser 
gegossen,  das  Ganze  während  5  Minuten  gekocht  und  die 
Flüssigkeit  nachher  abfiltrirt.  Die  Flüssigkeit  hatte  folgende 
Eigenschaften:  Sie  gab  flockige  Goagulation  bei  Zusatz  von 
Essigsäure,  auch  schon  in  der  Kälte,  welche  sich,  selbst  bei 
längerem  Erwärmen  der  Flüssigkeit,  mit  einem  Ueberschuss 
yon  Essigsäure  nicht  löste.  Alaun  erzeugte  ebenfalls  starke 
Trübung  und  Flockenbildung,  die  im  Ueberschuss  des  Fällungs- 
mittels unlöslich  war.  Weder  durch  Salpetersäure,  noch 
durch  Salzsäure  allein,  noch  durch  Salzsäure  bei  Hinzu- 
fügung von  Kalium-Eisencyanür,  trat  eine  Trübung  auf.  Die 
obige  Flüssigkeit,  welche  die  genannten  Eigenschaften  hatte, 
wurde  mit  starkem  Weingeist  versetzt.  Das  erhaltene  flockige 
Goagulum  wurde  mit  Alkohol  und  Aether  gekocht.  Dieser 
Rückstand  wurde  sodann  auf  einem  Filter  wieder  mit  kaltem 
Wasser  Übergossen  und  nochmals  mit  verdünntem  Alkohol 
gewaschen.  Von  diesem  bei  110^  getrockneten  Rückstand 
wurde  eine  Elementar-Analyse  ausgeführt.  Bei  sehr  grossem 
Aschegehalt   (0,168  gr.    gaben  0,014  gr.   Asche,   welche  aus 


')  Jos.  S  c  h  e  r  e  r :  Chemische  und  mikroskopische  Untersuchungen 
zur  Pathologie,  angestellt  in  den  Kliniken  des  Julius-Hospitals  zu  Würz- 
burg 1843,  S.  103. 


phosphorsaurem  Kalk  bestand,  d.  h.  8%)  ergibt  die  Elementar- 
Analyse  folgende  Zahlen: 

G       54,856 

H        7,257 

N       15,239 

0      22,548 

Frerichs')  sagt  in  seiner  grossen  Arbeit:  «lieber 
Gallert-  oder  Colloidgeschwülste» ,  dass  er  constant  Pyin  als 
normalen  Besiandtheil  der  die  Schilddrüse  tränkenden, 
klebrigen  Flüssigkeit  gefunden  und,  dass  ausserdem  die 
Schilddrüsen  in  ihrem  normalen  Zustande  hauptsächlich  immer 
eine  fadenziehende,  durch  Essigsäure  fallbare  Substanz  ent- 
halten. «Durch  diese  Substanz,  die  als  eigenthümHches  Secret 
der  Schilddrüse  betrachtet  werden  kann,  unterscheidet  sich 
die  Schilddrüse  von  allen  anderen  Organen». 

Mehr  berichtet  er  an  dieser  Stelle  nicht  über  diese 
Substanz,  doch  sagt  er  später,  dass  die  chemische  Natur  der 
gallertartigen  Masse  von  CoUoidbälgen  der  Schilddrüsen  über- 
einstimmt mit  dem  Saft,  welchen  man  aus  der  normalen 
Schilddrüse  auspressen  kann.  «In  derselben  existiren  in  den 
meisten  Fällen  Albumin,  nebst  Natronalbuminat,  eine  pyin- 
artige  Materie,  welche  durch  Essigsäure  gefällt  wurde;  der 
Niederschlag  war  im  Ueberschuss  der  Säure  unlöslich,  wurde 
dagegen  von  einigem  Tropfen  Salzsäure  mit  Leichtigkeit  auf- 
genommen. Die  salzsaure  Lösung  trübte  sich  durch  Kalium- 
eisencyanür  entweder  gar  nicht,  oder  nur  höchst  unbedeutend. 
Ebenso  entstand  durch  Alaunsolution  eine  Fällung,  die  im 
Ueberschuss  unlöslich  war;  endlich  war  in  dieser  gallert- 
artigen Masse  Fett  und  die  gewöhnlichen  Salze  des  Blut- 
serums enthalten.  In  den  Cysten  mit  dünnflüssigem  Inhalt 
fehlte  die  durch  Essigsäure  fallbare  Materie  gänzlicht. 

Ausserdem  erwähnt  er  in  derselben  Arbeit  ein  Pigment, 
welches  sowohl  in  normalen,  als  auch  in  pathologischen 
Zuständen  angetroffen  wird.   Dieses  Pigment  verhält  sich  den 


')  Fr.  Th.  Frerichs:    «üeber  Gallert-  oder  GoUoidgeschwillste.: 
Göttinger  Studien  1847,  S.  5,  9,  20,  21,  27. 


Reakfionen  gegenüber  ganz  ähnlich,  wie   das  schwarze  Pig- 
ment der  Augen. 

Prof.  Rokitansky^)  gibt  in  seiner  grossen  Arbeit: 
«Zur  Anatomie  des  Kropfes»,  indem  er  die  Identität  des 
GoUoids  der  Schilddrüsen  und  des  Colloids  in  anderen  Cysten 
bestätigt,  folgende  chemische  Charakteristik:  «Destillirtes 
Wasser  nahm  kalt  und  kochend  etwas  davon  auf,  wobei  es 
trübe  wurde;  Essigsäure  veranlasste  in  dieser  wässerigen 
Lösung  eine  im  Ueberschusse  sich  lösende  Trübung,  Wein- 
geist eine  weisse  Trübung,  welche  bei  Zusatz  von  Wasser  ver- 
schwand. Salzsäure  löste  es  kalt  nur  langsam,  kochende  da- 
gegen rasch  auf,  mit  Lilafarbung;  Kaliumeisencyanür  gab  eine 
Fällung.  Aetzkali  löste  dasselbe  kalt  sehr  langsam,  rasch  da- 
gegen in  der  Kochhitze.  In  dieser  Lösung  gab  Essigsäure  einen 
im  Ueberschusse  löslichen  Niederschlag  mit  Entwicklung  von 
SH2;  Alkohol  auch  hier  eine  Fällung,  die  sich  in  Wasser 
auflöste». 

Dr.  Kietz  ins  ky  2)  nahm  irn  Jahre  1852  eine  Unter- 
suchung eines  Colloidbalges  der  Schilddrüsen  vor.  Der  Colloid- 
balg  zeigte  eine  ziemlich  weit  vorgeschrittene  osteoide  Bildung, 
doch  war  kein  ächter  Knochen  gefunden.  100  Theile  der 
trockenen  Knochenschale  gaben  78,55  Asche,  welche  meist 
aus  phosphorsaurem  Kalk  bestand.  Der  Inhalt  des  Colloid- 
balges war  eine  dickflüssige,  dunkel-gelbliche  Flüssigkeit, 
welche  sehr  schwach  alkalisch  reagirte.  Salpetersäure,  Su- 
blimat, Gerbsäure,  Alaun,  Eisenchlorid,  Essigsäure,  Ferro- 
cyankalium  und  Aether  fällten  weisse  Flocken.  In  Folge 
dessen  schliesst  der  Autor,  dass  neben  Eiweiss  noch  ein 
Stoff  aus  der  Collogengruppe  zugegen  gewesen  sein  muss. 
Ausserdem  waren  in  dieser  Flüssigkeit  die  Krystalle  von 
Cholestearin  gefunden,  sowie  BiUphaein.    Die  Flüssigkeit  ent- 


*)  Rokitansky:  «Zur  Anatomie  des  Kropfes».  Denkschriften 
der  kais.  Akademie  der  Wissenschaften.  Mathemat.-naturwissenschaftl. 
Classe.    Bd.  I,  Wien  1850,  S.  i251. 

')  Dr.  Kletzing:  Physio-  und  pathochemische  comparative 
Analysen.    Heller's  Archiv,  September-  und  November-Heft.  S.  34-5  u.  423, 
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hielt  folgende  Salze:  phosphorsaurer  Kalk,  Bittererde  und 
Chlorkalium,  Natron  und  Alkaliphosphate  nur  spurenweise; 
Sulfate  existirten  nicht.  Er  hat  auch  das  Vorhandensein  von 
Harnstoff  constatirt;  die  quantitative  Analyse  ergibt  folgende 
Zahlen : 

838,0  Wasser, 

129,0  Protein  u.  s.  w. 

5,4  Cholestearin  mit  Spuren  von  Fett, 
27,6  Asche. 
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Dr.  Kohlrausch^)  beschreibt  im  Jahre  1853  die  durch- 
sichtigen und  zarten  Kugeln  in  den  Acinis  der  Schilddrüsen  im 
Jugendzustande;  er  nennt  diese  Kugeln  Proteide  und  sagt,  dass 
sie  von  Wasser  und  Essigsäure  gelöst  werden.  «Bei  Erwachsenen 
finden  sich  diese  Proteide  seltener  in  der  beschriebenen  Weise, 
sie  zeigen  meist  eine  grössere  Gonsistenz  und  dann  häufig 
eine  schalige  Structur».  Hier  beginnt,  nach  Meinung  des 
Autors,  das  CoUoid  der  Schriftsteller.  «Man  findet  Ueber- 
gangsstufen  vom  Grade  der  Zähflüssigkeit  bis  zum  Gonsistenz- 
grade  des  gekochten  Eiweisses>.  Als  characteristlschen  Unter- 
schied der  letztgenannten  Gebilde  von  den  zarten  durchsichtigen 
Kugeln  (Proteide)  führt  Autor  an,  dass  bei  einem  gewissen 
Gonsistenzgrade  Wasser  und  Essigsäure  nicht  mehr  auf  die 
Körper  einwirken.  Ferner  sagt  der  Autor  von  diesen  Sub- 
stanzen :  «Sie  scheinen  mir  aus  geronnenen  Proteiden  zu 
entstehen  und  später  durch  Apposition  zu  wachsen».  End- 
lich spricht  er  die  Vermuthung  aus,  ohne  genügenden  Beweis, 
dass  seine  Proteide  GlobuHn  seien. 

Professor  R.  Virchow^)  spricht  in  seinem  berühmten 
Werke:  «Die  krankhaften  Geschwülste»  über  das  Golloid  der 
Schilddrüsen  des  Menschen  und  der  Thiere  folgende  Meinung 


*)  Dr.  Kohlrausch:  Beiträge  zur  Kenntniss  der  Schilddrüse. 
Archiv  für  Anatomie,  Physiologie  und  wissenschaftliche  Medicin  von 
Dn  T.  Müller,  1853,  S.  142. 

•)  R.  Virchow:  Die  krankhaften  Geschwülste.  Bd  III,  1.  Hälfte 
1SC7,  S.  5. 


aus,  indem  er  sich  hierbei  hauptsächlich  auf  eine  seiner 
früheren  Arbeiten^)  stützt:  «Es  ist  aber  unrecht,  wenn  man 
sie  einfach  den  leimartigen  Stoffen  annähert,  oder  wenn  man 
ihr  eine  ganz  besondere  Stellung  einräumen  will,  vielmehr  lassen 
sich  die  Gallertmassen,  die  hier  vorkommen  in  zwei  ganz  be- 
stimmte Modifikationen  zerlegen.  Zuweilen  findet  man  solche, 
welche  sich  in  viel  Wasser  auflösen  und  welche  sich  in  dieser 
Lösung  vollständig  wie  eine  alkalische  Albuminlösung  verhalten. 
Dies  sind  die  von  Kohlrausch  als  Proteide  bezeichneten 
Körper.  Andere  dagegen  sind  in  Wasser  nicht  völlig  löslich, 
sondern  widerstehen  mehr  oder  weniger,  sowohl  der  Wirkung 
des  kalten,  wie  des  warmen  Wassers,  lösen  sich  auch  beim 
Kochen  nicht  auf,  trüben  sich  vielmehr  in  höherer  Tempe- 
ratur, werden  durch  Alkohol  ganz  fest,  lösen  sich  beim  Kochen 
selbst  in  Essigsäure  und  schwacher  Salzsäure  nicht  voll- 
ständig, werden  jedoch  durch  letztere  violett.  Sowohl  diese 
unlöslichen,  als  die  löslichen  Körper  entsprechen  gewissen 
Albuminatformen,  wie  wir  sie  künstlich  darstellen  können, 
wenn  wir  in  eine  Flüssigkeit,  v/elche  Natronalbuminat,  d.  h. 
Eiweiss,  welches  durch  kaustisches  oder  kohlensaures  Natron 
gelöst  ist,  grosse  Salzmengen  einbringen.  Auf  letztere  Weise 
kann  man  Gallertkörper  erzeugen,  welche  vollständig  über- 
einstimmen mit  den  Massen,  die  hier  natürlich  vorkommen. 
Der  Gehalt  der  künstlichen  Mischung  an  Natron  und  Salzen 
(Ghlornatrium,  schwefelsaure  Magnesia,  schwefelsaures  Kali 
u.  s.  w.),  die  Dauer  der  Einwirkung  derselben  auf  das  Eiweiss, 
die  Temperatur  entscheiden  darüber,  ob  lösliche  oder  unlös- 
liche Modificationen  entstehen.  Ich  habe  die  schönsten  un- 
löslichen Colloidkörper  erzeugt,  indem  ich  Pferdeserum  mit 
trockenem  Kochsalz  mischte,  nach  einiger  Zeit  filtrirte  und 
dann  concentrirte  Natronlauge  in  die  Flüssigkeit  tropfen  liess. 
In  gleicher  Weise  findet  sich  im  natürlichen  Vorkommen  in 
der  Schilddrüse  eine  lösliche  und  eine  unlösliche  Form  von 


')  R.  Virchow:  Ueber  ein  eigenthümliches  Verhalten  albuminöser 
Flüssigkeiten  bei  Zusatz  von  Salzen.  Virchow's  Archiv,  Bd.  VI,  1854, 
S.  572,  578,  579. 
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Gallerle.  Erwägt  man,  dass  in  der  Druse  eine  Flüssigkeit  vor- 
handen ist,  die  reich  an  Natron,  Eiweiss  und  Kochsalz  ist, 
so  kann  man  nicht  daran  zweifeln,  dass  die  erwähnten  arti- 
ficiellen  Verhältnisse  damit  völlig  übereinstimmen,  und  dass 
aus  dem  Gemisch  von  Eiweiss,  Natron  und  Kochsalz  die 
gallertigen  Albuminatkörper  der  Schilddrüse  entstehen.  Es 
handelt  sich  also  weder  um  ein  blosses  Exsudat,  noch  um 
eine  ganz  besondere  Substanz,  sondern  um  einen  eigenthüm- 
lichen  Zustand  des  Albumins,  der  am  zweckmässigsten  nach 
dem  Aussehen,  welches  die  Körner  darbieten,  als  ein  Gallert- 
zustand bezeichnet  wird». 

Prof.  Eichwald*)  spricht  in  seiner  grossen  Mono- 
graphie :  «Die  Colloidentartung  der  Eierstöcke»  auf  Seite  362 
die  Meinung  aus,  dass  die  Golloidmassen  der  Schilddrüsen 
aus  einer  dem  Mucin  sehr  nahestehenden  Substanz  bestehen. 
Ferner  sagt  er  S.  282,  dass  es  ihm  gelungen  ist,  Mucin  nicht 
blos  aus  Blasen  kröpfen,  sondern  auch  aus  den  normalen 
Schilddrüsen  darzustellen. 

Prof.  Kühne^)  führt  in  seinem  Lehrbuch  der  physio- 
logischen Chemie  gar  nichts  Neues  von  Golloidsubstanz  der 
Schilddrüsen  an,  er  bemüht  sich  blos  Alles  bisher  über 
Golloidsubstanz  Bekannte  zusammenzustellen.  In  zwei  der 
neuesten,  gebräuchlichsten  Lehrbüchern  der  physiologischen 
Chemie,  Gorup-Besanez^)  und  Wurtz^)  findet  sich  bereits 
gar  Nichts  über  Colloidsubstanzen  der  Schilddrüsen. 

Das  bis  jetzt  von  mir  Angeführte  ist  Alles,  was  über- 
haupt über  Golloidsubstanz  der  Schilddrüsen  bekannt  ist. 
Je  spärlicher  die  Litteratur  der  Golloidsubstanz  der  Schild- 
drüsen ist,  desto  reichhaltiger  ist  diesebe  an  Angaben  über 
Golloidsubstanz  der  Ovarialcysten  und  der  Gallertkrebse.   Wir 


*)  E.  Eichwald:  «Die  Colloidentartung  der  Eierstöcke».  Würz- 
burger medicinische  Zeitschrift,  herausgegeben  von  der  physical-medici- 
nischen  Gesellschaft,  Bd.  V,  1864,  S.  270. 

*)  Kühne:  Lehrbuch  der  physiologischen  Chemie,  Le'pzig  1868, 
S.  415. 

•)  Gorup-Besanez:   ebendaselbst,  4.  Aufl.  1878. 

*)  Ad.  Wurtz:    Traitö  de  chimie  biologique,  Paris  1880. 
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müssen  uns  unbedingt  mit  der  Litteratur  dieser  Frage  be- 
flissen, erstens  zufolge  der  Identität  der  letzgenannten  Colloid- 
substanzen  und  der  CoUoidsubstanz  der  Scliilddrüsen,  zweitens 
zufolge  der  ausführlicheren  chemischen  Analyse  dieser  Sub- 
stanz;  welche  dann  und  wann  schon  mit  Elemehtaranalyse 
begleitet  ist.  Wir  werden  blos  solche  Arbeiten  citiren,  welche 
ausschliesslich  den  chemischen  Theil  dieser  Frage  behandeln. 

Die  ersten,  mehr  oder  weniger  ausfuhrlichen  Angaben 
über  die  chemische  Natur  der  Gallertmassen  der  Gallert- 
geschwülste sind  die  Angaben  von  Job.  Müller^).  Er  be- 
schreibt zwei  solche  Geschwülste,  eine  im  Gehirn,  die  andere 
in  der  Milchdrüse.  «Das  Decoct  von  der  Geschwulst  des 
Gehirns  wurde  von  Gerbstoff,  Weingeist,  Mineralsäuren,  Essig- 
säure, Cyaneisenkalium ,  Alaun,  schwefelsaurem  Eisenoxyd, 
essigsaurem  Bleioxyd,  Chlorquecksilber  nicht  gefällt  und 
stimmte  daher  am  meisten  mit  Speichelstofif  oder  dem  soge- 
nannten Mucus  der  englischen  Schriftsteller  überein.  Das 
Decoct  von  der  Geschwulst  der  Brust  enthielt  dagegen  sehr 
wenig  Käsestoflf,  der  durch  ein  Minimum  von  Essigsäure  und 
die  anderen  Reagentien  der  Käsestoflfe  gefällt  wurde». 

Bald  nachher  hat  Mulder^)  eine  Untersuchung  der 
Substanz  eines  Colloidkrebses  (Fall  von  Broer)  ausgeführt. 
Die  Hauptmaterie  des  Colloides  war  verschieden  von  Faser- 
stoff, Eiweiss  und  allen  übrigen  Substanzen.  «Sie  war  un- 
löslich in  Wasser,  wurde  durch  Kali  gelöst,  durch  Essigsäure 
aus  der  Lösung  nicht  gefallt.  Mit  Salzsäure  gekocht,  entstand 
keine  Färbung  und  mit  Salpetersäure  keine  Xanthoprotein- 
säure.  Vom  Schleimstoff  unterschied  sie  sich  durch  ihre 
Löslichkeit  in  Essigsäure,  von  den  Proteinstoffen  durch  die 
Nichtfällbarkeit  ihrer  sauren  Lösung  durch  Ferrocyankalium». 

Professor  Gmelin  gibt  in  zwei  aufeinander  folgenden 
Arbeiten  die  Analyse  zweier  Flüssigkeiten,  die  zwei  Frosch- 
geschwülsten (Ranulae)   entstammten.    Diese  beiden  Flüssig- 

^)  Joh.  MQller:  Gallertgeschwulst,  Gollonema  (Gallertgewebe). 
J.  -Müller's  Archiv  für  Anatomie,  Physiologie  etc.  1836,  S.  GCIXX. 

')  Mulder  in  Broer's  Observations  anatom.-patholog.  Lugdini, 
Batavia  1839. 
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keiten  scheinen  zu  den  Golloidsubstanzen  zu  gehören,  wenigstens 
rechnen  spätere  Autoren  dieselben  hierzu. 

Im  ersten  FalP)  war  die  Flüssigkeit  von  alkalischer 
Reaktion  und  bei  anhaltendem  Schütteln  beinahe  ganz  in 
Wasser  löslich.  Diese  Lösung  gab  mit  Salzsäure  nach  einiger 
Zoit  eine  starke,  weisse  Trübung,  mit  Salpetersäure  sogleich 
eine  gelb  weisse;  mit  Weingeist  dicke,  weisse  und  mit  Gall- 
äpfeltinctur  käsige,  braungelbe  Flocken,  mit  Kah  blieb  sie 
unverändert.  Beim  Einwirken  der  Siedhitze  wurde  sie  weiss, 
fast  undurchsichtig  und  gerann  unvollständig  zu  einer  klum- 
pigen Masse.  Die  ausführlichere  Analyse  dieser  Substanz 
zeigte,  dass  die  Flüssigkeit  ausser  dieses  löslichen  Eiweiss- 
stoflfes  noch  sehr  kleine  Mengen  von  talgartigem  Fett,  Osmazom, 
Speichelstoff  (?)  und  kohlensaurem,  salzsaurem,  essigsaurem 
(vielleicht  auch  phosphorsaurem)  Alkali  enthielt. 

Im  zweiten  Falle ^)  zeigte  die  Flüssigkeit  dieselben  Eigen- 
schaften wie  im  oben  genannten  Falle. 

Im  selben  Jahre  gibt  Simon^)  die  Analyse  der  Flüs- 
sigkeit, welche  er  aus  einem  Hygroma  eine  Pferdeunterkiefers 
gewonnen  hatte.  Diese  Flüssigkeit  war  beinahe  klar  und 
durchsichtig,  aber  ausserordenllich  zähe;  ihre  Reaktion  war 
alkalisch.  Mit  Wasser  mischte  sich  diese  Flüssigkeit  nicht, 
es  schieden  sich  weisse  Flocken  aus.  Alkohol  fällte  ebenfalls 
weisse,  gelatinöse  Flocken;  beim  Kochen  wurde  die  Flüssig- 
keit undurchsichtig,  ohne  vollständig  zu  gerinnen.  Dieser 
gelatinöse  Niederschlag,  welcher  durch  die  Einwirkung  von 
Alkohol  erhalten  und  später  mit  80^/ o  Alkohol  gekocht  wurde, 
quoll  bei  Erhitzung  mit  Wasser  auf  und  wurde  schleimig, 
ohne  sich  jedoch  zu  lösen.  Wurde  zur  aufgequollenen  Masse 
Essigsäure  oder  Salzsäure  hinzugesetzt,  so  gerann  sie  sogleich 
zu  undurchsichtigen  Fäden.     In  verdünnter  kaustischer  Kali- 


*)  L.  Gmelin:  «Untersuchung  der  Flüssigkeit  der  Frosch - 
geschwulst»  (ranula).   Annalen  d.  Chemie  u.  Pharmacie,  Bd.  XXXIV,  S.  95. 

*)  L.  Gmelin:  «Nochmalige  Untersuchung  der  Flüssigkeit  der 
Ranula.»  Annalen  der  Chemie  und  Pharmacie,  Bd.  XLI,  1842,  S.  301. 

®)  Franz  Simon:  Handbuch  der  angewandten  medicinischen 
Chemie,  Bd.  H,  1842,  S.  580. 
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lauge  löste  sie  sich  beim  Erhitzen  vollständig;  Essigsäure 
schied  die  Materie  aus,  ohne  sie,  im  Ueberschuss  zugesetzt, 
wieder  zu  lösen.  Salzsäure  schied  die  Materie  aus  und  löste 
sie  sogleich  wieder;  es  entwickelte  sich  dabei  ein  eigenthüm- 
licher,  schwefelwasserstoflfartiger  Geruch.  Die  Salzsäurelösung 
wurde  von  Kaliumeiscncyanür  gar  nicht  getrübt,  von  Gerb- 
säure sehr  stark  gefällt. 

Aus  allem  diesen  schliesst  der  Autor,  dass  die  unter- 
suchte Materie  Schleimstoflf  war. 

Im  folgenden  Jahre  gab  Prof.  Schere r*)  die  Analyse 
der  Flüssigkeit  eines  hydrops  ovarii. 

Die  Flüssigkeit  war  dick,  salzig,  klebrig  und  wie  eine 
Leimlösung  sich  in  lange  Fäden  ziehend;  sie  reagirte  deut- 
lich alkalisch  und  Hess  sich  ihrer  Schleimigkeit  halber  nicht 
filtriren.  Erhitzt,  gesteht  die  ganze  Flüssigkeit  zu  einer  dicken 
Masse.  Die  wenige,  dabei  frei  bleibende  Flüssigkeit  gibt  beim 
Erwärmen  und  auf  Zusatz  eines  Tropfens  Essigsäure  noch 
ein  deutliches  flockiges  Gerinnsel.  Mit  destillirtem  Wasser 
in  grösserer  Quantität  versetzt,  trübt  sich  die  Flüssigkeit 
sehr  stark  und  setzt  nach  einiger  Zeit  bräunliche  Flocken 
ab.  Mit  Weingeist  versetzt,  gerinnt  die  Flüssigkeit  ähnUch 
wie  das  Fibrin  des  Blutes.  Diese  Fäden  mit  Wasser  zusammen- 
gebracht, lösen  sich  in  demselben  auf. 

Die  von  dem  Weingeist- Coagulum  abfiltrirte  Flüssigkeit 
reagirt  stark  alkalisch,  während  das  ganze  Fluidum  vor  der 
Ausfällung  des  Albumins  keine  Reaktion  zeigt.  Es  beweist 
dieses,  meint  der  Autor,  dass  Albumin  mit  Alkali  in  Ver- 
bindung, dasselbe  neutraUsirt  und  durch  Alkohol  davon  ge- 
trennt wird. 

Die  von  dem  filzartigen  Coagulum  abfiltrirte  Flüssigkeit 
gibt  auf  Zusatz  von  Alkohol  nochmals  eine  Trübung  und 
scheidet  gelbhche  Flocken  (Kasein)  ab. 

Die    mit   Wasser    verdünnte  Flüssigkeit    coagulirt    bei 

')  Dr.  Jos.  Scher  er:  «Chemische  und  mikroskopische  Unter- 
suchungen zur  Pathologie,  angestellt  an  den  Kliniken  des  Juhus-Hospitals 
zu  Würzburg».  Heidelberg  1843,  S.  119. 
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blossem  Kochen  nicht,  wohl  aber  sehr  stark  auf  Zusatz  von 
Essigsäure. 

Zusatz  von  Aetzkali  macht  die  Flüssigkeit  dünn,  nach 
einigen  Minuten  ist  sie  vollkommen  tropfbar  flüssig. 

Zusatz  von  Essigsäure  macht  dieselbe  dickflüssiger, 
zäher  und  vermehrt  die  schleimige  Beschaffenheit,  auch  ent- 
steht dadurch  eine  Trübung. 

Die  mit  Aetzkali  versetzte  Flüssigkeit  gibt  nach  24  stün- 
digem Stehen  durch  Essigsäure  einen  flockigen,  im  Ueber- 
schuss  von  Essigsäure  löslichen  Niederschlag  mit  Entwickelung 
von  SH2  (Protein). 

Auf  S.  125  desselben  Buches  gibt  Scher  er  die  Ana- 
lysen von  drei  Flüssigkeiten,  welche  er  aus  Ovarialcysten 
gewonnen  hatte.  «Die  Flüssigkeit  war  gelblich,  trüb,  dick- 
flüssig und,  beim  Ausgiessen  aus  einem  Geföss  in  das  andere, 
sich  in  lange  Fäden  ziehend.  Wird  diese  Flüssigkeit  mit 
destillirtem  Wasser  in  grösserer  Quantität  gemischt,  so  ent- 
steht eine  starke  Trübung  in  derselben  und  nach  einiger  Zeit 
ein  bedeutender  Bodensatz.  Werden  jedoch  nur  einige  Tropfen 
einer  concentrirten  Salzlösung  zugesetzt,  so  löst  sich  die 
Trübung  bald  wieder  vollkommen  klar  auf,  oder  dieselbe 
stellt  sich  gar  nicht  ein.  Das  Gleiche  findet  statt,  wenn  die 
trübe  Flüssigkeit  mit  Essigsäure  gelind  erwärmt  wird. 

In  der  Kälte  entstt^ht  in  der  mit  Zusatz  von  Salzwasser 
verdünnten  Flüssigkeit  durch  Essigsäure  ein  gelatinöser  Nieder- 
schlag, der  sich  in  der  Kälte  nicht,  wohl  aber  in  der  Wärme 
in  einem  Ueberschuss  des  Fällungsmittels  löst.  Wird  eine 
geringe  Menge  der  Flüssigkeit  in  kochendes  Wasser  allmähg 
eingegossen,  so  entsteht  eine  flockige  Gerinnung  und  ein 
trübes,  weisses  nicht  sedimentirtes  Fluid  um.» 

Dem  Autor  scheint  auf  Grund  obiger  Reaktionen,  der 
durch  Essigsäure  in  der  Kälte  entstandene  Niederschlag  nicht 
dem  Kasein,  sondern  mehr  einer  Modifikation  des  Schleim- 
Stoffes  zu  gleichen. 

1000  Theile  der  Flüssigkeit  gaben: 

Festen  Rückstand  =  132,43, 


13 

Dieser  bestand  aus: 

Schleimstoffartiger  Substanz  mit  ExsudatzeJlen     .    .  27,65 

Durch  Kochen  coagulirbares  Albumin 55,70 

Albumin-Natron,  durch  Kochen  mit  Essigsäure  fällbar  30,26 

Fette 4,70 

Alkohol-Extrakt 3,52 

Wasser-Extrakt 3,35 

Anorganische  Theile 7,81. 

Von  dem  durch  Essigsäure  in  der  Kälte  fällbaren  Körper 
wurde,  nach  voUkommener  Auskochung  mit  Alkohol,  zur 
Entfernung  des  Fettes,  die  Elementaranalyse  gemacht.  Die- 
selbe ergab  2%  Asche. 

!•  II. 

C  55,443  — 

H  7,114  - 

N  18,305  18,259 

0  19,138  — 

Daraus  berechnet  sich  die  Formel: 

C4sHi6Ni8  0i2  =  Protein  +  NHa-02. 

Die  zweite  Flüssigkeit  hatte  eine  dunkle  rothbraune 
Farbe,  reagirte  alkalisch  und  gab  auf  Zusatz  von  Essigsäure 
schon  in  der  Kälte  eine  starke  Fällung.  Letztere  löste  sich 
in  überschüssiger  Essigsäure  wieder  auf  und  wurde  durch 
Kaliumeisencyanür  gefällt.  Die  mit  Wasser  verdünnte  Flüs- 
sigkeit wurde  durch  Kochen  nicht  coagulirt,  sondern  nur 
getrübt.     Zusatz  von  Kalilauge  bewirkte  kein  Gelatiniren. 

1000  Theile  der  Flüssigkeit  gaben: 

Wasser 903,11 

Festen  Rückstand 96,89. 

Der  feste  Rückstand  enthält: 

Durch  Essigsäure  fällbare  Su])stanz 40,38 

Albumin-Natron 36,50 

Fett 3,40 

Extractivstoff  .     , 6,07 

Anorganische  Salze 8.45. 

Die  Resultate  der  Analyse  der  dritten  Flüssigkeit  waren 
den  letztgenannten  ganz  ähnlich. 
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Gorup-Besanez^)  hat,  ebenso  wie  Gmelin,  die 
Flüssigkeit  aus  einer  Ranula  untersucht;  sie  war  gelbUch- 
weiss,  halb  durchsichtig,  geruchlos,  reagirte  alkalisch,  zitterte 
gallertartig,  war  im  höchsten  Grade  fadenziehend  und  von 
ungemeiner  Zähigkeit,  sowie  bedeutender  Consistenz. 

Diese  Substanz  war  in  Wasser  löslich,  gerann  beim 
Kochen  nicht  und  gab  folgende  Reaktionen: 

1.  Auf  Zusatz  von  Salpetersäure  entstand  eine  Trübung, 
die  bald  ohne  Ueberschuss,  durch  blosses  Schütteln  wieder 
verschwand.  Ueberschuss  des  Reagens  brachte  keine 
weitere  Veränderung  mehr  hervor. 

2.  Essigsäure  gab  einen  reichlichen,  weissen,  flockigen 
Niederschlag,  der  sich  nicht  im  Ueberschuss,  auch  nach 
dem  Aufkochen  nicht,  im  geringsten  löste.  In  der  vom 
Niederschlag  abgegossenen  Lösung  brachte  Fcrrocyan- 
kalium  keine  Veränderung  hervor. 

3.  Zusatz  von  Ferrocyankalium  zur  ursprünglichen  Lösung 
bewirkte  ebenfalls  keine  Veränderung. 

4.  Alaunlösung  gab  einen  weissen,  im  Ueberschuss  des 
Fällungsmittels  leicht  löslichen  Niederschlag. 

5.  Eisenchlorid  eine  gelblich- weisse  Fällung,  die  sich  im 
Ueberschuss  vollkommen  löste. 

6.  Kaustisches  Kali  veränderte  die  Lösung  nicht. 

Alle  diese  Reaktionen  zeigen  nach  Meinung  des  Autors, 
dass  diese  Substanz  sich  in  frischem  Zustande  ähnlich  ver- 
hält zu  den  Reaktionen,  wie  eine  schwache  Chondrinlösung. 

Verdampfte  der  Autor  diese  Substanz,  so  wurde  ein 
grosser  Theil  derselben  in  unlöslichen  Zustand  übergeführt. 
Diese,  in  unlöslichen  Zustand  übergeführte  Substanz  gab,  in 
KOH  gelöst,  alle  Reaktionen  der  Proteinkörper.  Gorup- 
Besanez  meint,  dass  zu  Folge  aller  dieser  Reaktionen  die 
ursprüngliche  Substanz  ein  Natronalbuminat  ist. 


')  Gorup-Besanez:  «Ueber  die  Natur  des  Inhalts  der  Frosch- 
geschwulst.» Archiv  für  physiologische  und  pathologische  Mikroskopie 
und  Chemie  etc.,  herausgegeben  von  Dr.  J.  Heller  1845,  S.  16. 
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Prof.  Jul.  Vogel^)  sagt  in  seiner  pathologischen  Ana- 
tomie, dass  m  seinen  Fällen  die  Gallerte  folgende  Reaktion 
gab:  sie  gerann  durch  Essigsäure  zu  einer  farblosen,  streifig 
amorphen  Masse,  ebenso  durch  schwefelsaures  Eisenoxydul, 
Infus.  Gallar.  und,  wiewohl  weniger  deutlich,  durch  Alaun, 
Alkohol  und  Sublimatlösung.  Salpetersäure  und  salpeter- 
saures Silber  bewirkten  nur  eine  schwache  Trübung,  die 
ohne  Zweifel,  nach  Autor's  Meinung,  von  beigemengtem  Eiweiss 
herrührte.  Die  Gallerte  löste  sich  weder  in  kaltem,  noch  in 
kochendem  Wasser;  endlich  sagte  er,  dass  diese  Masse  sich 
in  ihrem  chemischen  und  physicalischen  Verhalten  an  den 
Schleim  und  die  sogenannten,  freilich  noch  nicht  näher  ge- 
kannten Pyine  anschhesst. 

Prof.  Frerichs^)  gibt  in  seiner  grossen  Monographie: 
«Ueber  Gallert-  oder  CoUoidigeschwülste»  folgende  Charakte- 
ristik des  Colloids  der  Colloidgeschwülste :  «Sie  lässt  sich  in 
destillirtem  Wasser  nur  schwierig  lösen.  Die  Lösung  ist 
opalescirend  und  schaumig.  In  anderen  Fällen  ist  sie  in 
H2O  unlöslich   und   wird  durch  dasselbe  weisslich  getrübt.» 

Diese  unter  sich  verschiedenen  GoUoidsubstanzen  unter- 
scheiden sich  nicht  nur  durch  ihr  Löslichkeitsverhältniss  zu 
Wasser,  sondern  noch  viel  mehr  durch  ihr  verschiedenes 
Verhalten  zu  anderen  Reaktionen.  In  den  meisten,  der  von 
dem  Autor  untersuchten  Fällen,  enthielt  die  Gallertmasse 
einen  mit  dem  Pyin  in  seinem  Verhalten  übereinstimmenden 
Stoff.  Dieselbe  wurde  nämlich  durch  Essigsäure  gefallt;  der 
Niederschlag  war  im  Ueberschuss  der  Säure  unlöslich,  wurde 
dagegen  von  einigen  Tropfen  Salzsäure  mit  Leichtigkeit  auf- 
genommen. Die  salzsaure  Lösung  trübte  sich  durch  Kalium- 
eisencyanür  entweder  gar  nicht,  oder  nur  höchst  unbedeutend. 
Ebenso  entstand  durch  Alaunsolution  eine  Fällung,  die  im 
Ueberschuss  unlöslich  war.  Nicht  immer  war  jedoch  das 
Verhalten  dasselbe.    Zuweilen   wurde  das  in  der   Kälte  im 


*J  Jul.  Vogel:  Pathologische  Anatomie  des  menschlichen  Körpers 
1845.    Leipzig,  S.  204. 

*)  Fr.  Theod.  F  r  e  ri  c  h  s :  «Ueber  Gallert-  oder  C4olloidgeschwülste». 
GöUinger  Studien  1847,  S.  1. 
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üeherschuss  unlösliche  essigsaure  Präcipitat  bei  der  Erwärmung 
wieder  aufgenommen.  Neben  dieser  pyinartigen  Materie  wurde 
in  den  meisten  Fällen  Albumin  und  besonders  Natronalbuminat 
in  grosser  Menge  gefunden. 

Endlich  glaubt  der  Autor,  dass  die  Gallerte  der  Golloid- 
geschwülste  keineswegs  überall  derselben  Natur  sei  und  ferner, 
dass  die  Colloidsubstanz  der  Hauptsache  nach  bald  aus  Albumin- 
natron besteht,  bald  aus  den  Proteinstoffen  sehr  nahestehenden 
Umwandlungsprodukten,  welche,  je  nach  dem  Grade  ihrer 
Metamorphose  in  ihren  Reaktionen  sich  verschieden  verhalten. 
Die  übrigen  Bestandtheile  derselben  sind  geringe  Mengen 
eines  flüssigen,  sowie  eines  festen  Fettes,  nicht  selten  auch 
Cholestearin  und  die  im  Blutplasma  gewöhnlich  vorkom- 
menden Salze. 

Virchow  hat  beinahe  gleichzeitig  die  aus  den  Alveolen 
eines  Eierstockcystoides  entleerte  Masse  ^),  sowie  die  Gallerte 
eines  Lebercolloids^)  untersucht. 

«Die  Gallerte  des  Eierstockcystoids  war  in  Wasser  voll- 
kommen unlöslich,  wurde  durch  Aether  nicht  verändert  und 
erhielt  durch  Alkohol  ein  höchstens  etwas  trüberes  Aussehen 
und  eine  grössere  Dichtigkeit.  In  kaustischem  Kalihydrat 
löste  sie  sich  auf,  indem  sie  von  den  Rändern  her  glasartig 
durchscheinend  wurde;  dabei  wurde  Ammoniak  frei.  Sättigte 
man  die  Lösung  mit  Essigsäure,  so  entstand  kein  Nieder- 
schlag, auch  nicht  bei  Ueberschuss  von  Essigsäure.  In  der 
essigsauren  Flüssigkeit  brachte  Kaliumeisencyanür  keinen 
Niederschlag  hervor^  dagegen  entstanden  bei  Behandlung  mit 
essigsaurem  Blei  leicht  bräunliche  Flocken.  In  concentrirter 
Essigsäure  quoll  die  Gallertmasse  allmälig  auf;  in  der  Lösung 
entstand  mit  Kaliumeisencyanür  keine  Trübung.  Die  Gallerte 
unter  der  Luftpumpe  getrocknet,  quoll  nach  Wasserzusatz 
wieder  zu  einer  schleimigen  Gallerte  auf».   Diese  Reaktionen 


')  Virchow;  Das  EierstockscoUoid.  Verhandlungen  der  Gesell- 
schaft für  Geburtshülfe  in  Berlin.   III.  Jahrgang,  ISiS,  S.  203. 

*J  Virchow:  Zur  Entwickelungsgeschichte  des  Krebses  etc. 
Archiv  für  pathologische  Anatomie  und  Physiologie  etc.  Bd«  1,  1847 
S.  114. 
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genügen  nach  Vlrchow  vollkommen,  um  die  Colloidsubstanz 
nicht  blos  von  jeder  einzelnen  bekannten  Proteinsubstanz, 
sondern  von  den  Proteinsubstanzen  überhaupt  zu  unter- 
scheiden. Diese  Substanz  ist,  wie  er  sagt,  ganz  identisch 
mit  Mulder's')  oben  angeführter  Gallertmasse  und  gleicht 
am  meisten  dem  Schleim,  von  dem  sie  jedoch  wieder  Diffe- 
renzen zeigt. 

Die  aus  dem  Lebercolloid  gewonnene  Gallerte  reagirte 
sauer;  sie  war  in  Wasser  unlöslich,  damit  geschüttelt,  ver- 
theilte  sie  sich  zu  einer  etwas  trüben,  zähflüssigen,  klebrigen 
Flüssigkeit  von  saurer  Reaktion,  die  durch  Kochen  nicht  ge- 
trübt, durch  Essigsäure  stark  gefällt  wurde  und  auch  bei 
Ueberschuss  derselben  immer  trübe  blieb ;  ein  Tropfen  Salpeter- 
säure brachte  eine  starke  Trübung  hervor,  welche  bei  weiterem 
Zusatz  abnahm,  so  dass  nur  eine  gleichmäsf^ige,  bläulich 
opalescirende  Färbung  übrig  blieb ;  mit  Salpetersäure  im  Ueber- 
schuss gekocht,  bildeten  sich  gelb-grünhche  Flocken  mit  einem 
Stich  in's  Bläuliche ;  Kali  veränderte  die  Flüssigkeit  auch  beim 
Kochen  nicht;  Bleizuckerlösung  brachte  eine  starke  Fällung 
hervor  und  in  dem  Niederschlag  entstand  durch  Essigsäure 
noch  eine  grössere  Trübung.  In  allen  Fällen  war  aber  die 
Fällung  nicht  flockig,  sondern  gleichmässig. 

Die  colloide  Substanz  selbst  wurde  durch  Salpetersäure 
trüb  und  weiss,  durch  Essigsäure  quoll  sie  erst  auf  und  wurde 
dann  trüb;  Kali  erzeugte  darin  ein  zähes,  weisses  Goagulum; 
essigsaures  Blei  eine  massige,  weisse  Trübung.  Ein  Theil 
davon  wurde  mit  destillirtem  Wasser  übergössen;  nach 
14  Stunden  war  er  noch  immer  fest  und  fadenziehend.  Die 
darüberstehende  Flüssigkeit  gab  mit  Alaunsolution  einen 
starken  Niederschlag,  der  in  sehr  grossem  Ueberschuss  der- 
selben löslich  war.  Essigsäure  brachte  eine  ebenso  starke 
Fällung  hervor,  die  in  grossem  Ueberschuss  etwas  klarer 
wurde.  Gallustinctur  machte  nur  eine  leichte  Trübung ;  Jod- 
tinctur  keine  Veränderung,  schwefelsaures  Kupferoxyd  eine 
leichte  Trübung,  kohlensaures  Kali  keine  Veränderung;  Salz- 
säure gab  eine  starke  Trübung,  die  sich  im  Ueberschuss  fast 

')  Mulder,  loc.  cit. 
Zeitchiift  lür  physiologische  Chemie  vm.  * 
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ganz  löste;  Kaliumeisencyanür  bewirkte  in  dieser  Lösung 
keine  Veränderung. 

Die  zuerst  erwähnte,  durch  Schütteln  gewonnene  Flüs- 
sigkeit wurde  mit  concentrirter  Essigsäure  gefällt  und  so 
24  Stundea  stehen  gelassen,  darauf  filtrirt;  das  Filtrat  hef 
leicht  und  klar  durch,  wurde  durch  Ammoniak,  selbst  im 
starken  Ueberschuss,  nicht  verändert  und  durch  Kalium- 
eisencyanür entstand  erst  nach  längerem  Stehen  eine  leichte 
Opalescenz, 

Im  Jahre  1851  erschien  eine  Arbeit  von  Schrant^), 
in  welcher  hauptsächlich  betont  wird,  dass  das  Colloid  ein 
Produkt  des  Zellenlebens  und  ein  wahres  Secret  ist.  Ebenda 
sagt  er  auch,  dass  der  Schleim,  die  Synovia  und  das  Colloid 
ganz  identische  Substanzen  sind.  Die  chemische  Seite  dieser 
Frage  berücksichtigt  er  sehr  wenig. 

Im  selben  Jahre  hat  Prof.  Virchow^)  die  Gallerte  aus 
Sehnenscheiden ,  Schleimbeuteln  und  Intervertebralknorpeln 
untersucht.  Er  fand,  dass  sie  sich  in  Wasser  schwer  und 
nur  in  geringen  Mengen  löste;  nur  das  Millon'sche  Reagens 
und  neutrales  essigsaures  Blei  schlugen  sie  aus  dieser  Lösung 
nieder.  Direct  behandelt  zeigte  sich,  dass  es  keine  Protein- 
substanz war,  dass  Essigsäure  und  Salpetersäure  Trübungen 
darin  hervorbrachten,  die  beim  Kochen  verschwanden,  dass 
dagegen  HgCb  und  Gallentinetur  erst  beim  Kochen  eine 
Trübung  erzeugten.  Endlich  sagt  der  Autor,  dass  die  be- 
schriebene Gallerte  die  grösste  Aehnlichkeit  mit  der  Golloid- 
substanz  zeigt,  wie  letztere  von  Mulder^)  aus  GoUoidkrebs 
und  von  Vircho  w*)  selbst  aus  dem  Eierstockcolloid  chemisch 
beschrieben  wurde. 


')  Dr.  J.  M.  Schrant:  Over  dea  Vorsprong  von  het  Colloid} 
beschowd  in  Verband  mit  dien  ven  het  sliym  en  de  Synovia.  1851. 
Amsterdam.  Uebersetzuug  von  Dr.  med.  G.  Weber.  Archiv  für  physio- 
logische Heilkunde,  XI.  Jahrg.  1852,  S.  883. 

*)  Virchow:  «Gallerte  ans  Sehnenscheiden  und  Intervertebral- 
knorpeln.» Verhandlungen  der  phys.-medic,  Gesellschaft  zu  Wurzburg. 
Bd.  n,  S.  281. 

■)  Mulde r,  loc.  cit. 

*)  R.  Virchow,  loc.  cit. 
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Im  folgenden  Jahre  beschrieb  BuhP)  eine  Golloid- 
substanz,  die  er  aus  Alveolarcolloid  der  Leber  gewonnen 
hatte.  Diese  Substanz  war  in  kaltem  Wasser  unlöslich,  quoll 
nur  etwas  auf  und  wurde  ein  wenig  durchsichtiger.  Aus  der 
für  sich  allein  gekochten  Gallerte  wurde  selbst  nach  18  Stunden 
kein  Leim  gewonnen;  die  Substanz  blieb  ungelöst,  ward  nur 
leicht  getrübt,  opalescirend.  In  Alkohol  schrumpfte  sie,  blieb 
grösstentheils  durchsichtig,  nur  stellenweise  traten  trübe  Flocken 
und  Streifen  auf.  Mehrere  Tage  in  Aether  liegend,  zeigte  sie 
keinerlei  Veränderung. 

In  concentrirten  Säuren  (Essigsäure,  Salzsäure,  Schwefel- 
säure) und  Alkalien  quoll  sie  auf,  wurde  durchsichtiger; 
insbesondere  durch  Kali  causticum  trat  endlich  Lösung  ein. 
Diese,  nach  Zusatz  von  etwas  Wasser,  mit  verdünnter  Essig- 
säure behandelt,  erzeugte  einen  leicht  flockigen,  etwas  sus- 
pendirt  bleibenden,  weisslichen  Niederschlag,  welcher  durch 
concentrirte  Es:igsäure  wieder  gelöst  wurde.  Die  in  Kah 
aufgequollene  Gallerte,  mit  Wasser  gehörig  ausgewaschen, 
wurde  durch  concentrirte  Schwefelsäure  schwach  gelbroth, 
durch  nachher  zugesetztes  Ammoniak  derb,  weiss,  undurch- 
sichtig, wie  geronnenes  Eiweiss. 

Behandlung  mit  schwefelsaurem  Eisenoxydul,  essig- 
saurem Blei,  salpetersaurem  Silberoxyd  erzeugten  an  der  in 
Wasser  aufgequollenen  Gallerte  keine  Veränderung;  durch 
letzteres  entstand  nur  eine  leichte  Verminderung  der  Gon- 
sistenz  und  Verlust  der  mikroskopischen  Streifung.  Warme 
Salpetersäure  färbte  sie  gelb,  kochende  löste  sie  mit  gelb- 
grünlicher Färbung.  Kochende  Schwefelsäure  löste  sie  nicht, 
dagegen  kochende  Salzsäure.  Letztere  Lösung  war  farblos, 
erst  nach  längerem  Kochen  erhielt  sie  einen  Stich  in's  Bräun- 
liche; auf  Zusatz  von  blausaurem  Eisenkaü  gab  sie  einen 
staubähnUchen,  weiss -grauen  Niederschlag,  die  darüber- 
stehende Flüssigkeit  war  blau-grün. 

Die  vorhegende  gallertartige  Substanz  (Colloid)  gehört 
demgemäss  den  Proteinverbindungen  an,  stellt  jedoch  eine 
eigenthümliche  Modifikation  derselben  dar. 

*)  Buhl:  «Alveolarcolloid  in  der  Leber.»  Illustrirte  medicinisclie 
Zeitung,  Bd.  I,  H.  2,  S.  102,  1852. 
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Ausser  dieser  Arbeit  erschienen  im  gleichen  Jahre  noch 
zwei  Arbeiten  über  Gallertmasse  des  Gallertkrebses.  In  der 
ersten  führt  H.  Leb  er  t')  die  Analyse  der  Gallerte  vom  Golloid- 
krebs   an^  welche  von  Prof.  Wurtz  ausgeführt  war. 

Ich  werde  mir  erlauben,  in  diesem  Falle  nicht  blos  die 
Analyse  selbst^  sondern  auch  die  Methode  der  Gewinnung 
der  Substanz  auszuführen.  Folgendes  ist  die  wörtliche  Be- 
schreibung von  Prof.  Wurtz:  «Dieselbe  besteht  aus  einer 
reichlichen,  gallertartigen  Substanz,  welche  man  leicht  durch 
Druck  aus  den  Maschen,  in  denen  sie  enthalten  ist,  heraus- 
presst.  Um  diese  Substanz  zu  isoliren,  habe  ich  die  krebsig 
erkrankte  Lunge  in  kleine  Stückchen  zerschnitten  und  in 
destillirtem  Wasser  digeriren  lassen,  um  sie  zur  Erweichung 
zu  bringen  und  aufzuquellen.  Sodann  habe  ich  sie  in  einem 
Sack  von  solider  Leinwand  eingebunden. 

Durch  Druck  dieses  Sackes  zwischen  den  Fingern  und 
durch  das  Darüberhinstreichen  eines  Strahles  destillirten 
Wassers  war  es  leicht,  eine  bereits  ziemlich  reine,  rosen- 
roth  gefärbte  Gallerte  auszupressen,  welche  nur  eine  geringe 
Spur  von  Zellgewebe  und  Fett  enthielt.  Nachdem  die  Sub- 
stanz noch  zweimal  durch  eine  feinere  Leinwand  hindurch- 
gedrückt war,  erhielt  ich  eine  durchaus  homogene  Gallerte, 
welche  nur  noch  durch  ein  wenig  Blutfarbstoff  leicht  gefärbt 
war.  Im  Wasser  ist  die  Substanz  vollkommen  unlöslich. 
Indem  ich  sie  mit  destillirtem  Wasser  mischte  und  dann 
filtrirte,  konnte  ich  alle  löslichen  Theile  des  Blutserums, 
welche  in  geringer  Menge  vorhanden  waren,  entfernen ;  nach 
wiederholtem  Waschen  wurde  diese  Gallerte  ganz  farblos. 
Sie  wurde  dann  in  einem  Wasserbade  getrocknet  und  bot 
alsdann  den  Anblick  weissHch-grauer  Blättchen  und  Schuppen 
dar ;  fein  gepulvert  wurde  diese  getrocknete  Masse  dann  durch 
absoluten  Alkohol  und  Aether  ausgezogen.  Diese  so  fast 
chemisch-reine  Substanz  bot  alsdann  ein  farbloses  Pulver 
dar,  welches  sich  in  kaltem  Wasser  durchaus  unlöslich  zeigte, 


')  H.  Lebert:  Beiträge  zur  Kenntniss  des  Gallertkrebses.  Vir- 
chow's  Archiv  1852.  Bd.  IV,  S.  201.— H.  Lebert:  Du  Cancer  coUoide. 
Bulletin  de  la  Sociöte  anatomique,  T.  26,  p.  406. 
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aber  in  dieser  Flüssigkeit  schnell  wieder  aufquoll  und  so  eine 
durchaus  farblose,  gallertartige  Substanz  reconstruirte. 

Durch  sehr  lange  fortgesetztes  Kochen  mit  Wasser  zieht 
sich  diese  Substanz  sehr  zusammen  und  löst  sich  abermals 
in  geringen  Theilen  in  dieser  Flüssigkeit.  Das  in  grösster 
Menge  auf  dem  Filtrum  Uebrigbleibende  besteht  aus  einer 
grauen,  amorphen  Masse,  welche  eher  pulverartig,  als  gallert- 
artig ist.  Die  filtrirte  Flüssigkeit  enthalt  nur  geringe  Spuren 
wahrer  Gallerte,  welche  offenbar  ron  den  schwachen  Resten 
von  Zellgewebe  herrühren,  die  noch,  trotz  aller  Vorsicht, 
in  der  Masse  zurückgeblieben  sind.  Diese  filtrirte  Flüssigkeit 
trübt  sich  nur  wenig,  wenn  man  eine  Lösung  von  Chlor- 
wasser und  Tannin  hinzufügt;  abgedampft  Hess  diese  Flüs- 
sigkeit nur  einige  farblose  Flocken  auf  dem  Grunde,  aber  die 
concentrirte  Lösung  nahm  nicht  die  Form  einer  Gallerte  an. 

Die  gallertige  Substanz  löst  sich  in  concentrirten  Alkalien, 
diese  Lösung  trübt  sich  durch  Essigsäure;  lässt  man  sodann 
die  Gallerte  mit  concentrirter  Essigsäure  digeriren,  so  löst 
sich  nur  eine  sehr  geringe  Menge.  Die  filtrirte  Flüssigkeit 
trübt  sich  nicht,  wenn  man  sie  durch  Ammoniak  neutrali- 
lisirt.  Sie  bildet  auch  mit  blausaurem  Kali  keinen  Nieder- 
schlag». 

«Nachdem  diese  Substanz  im  luftleeren  Räume  bei 
einer  Temperatur  von  140^  vollkommen  getrocknet  war,  bot 
die  Analyse  folgendes  Resultat  dar: 

0,116  der  Substanz  Hessen  nach  der  Einäscherung  ein 
Residuum  von  0,004  (3,4%  d,  Red.). 

Nach  Abzug  der  Asche  wurde  in  100  Theilen  folgendes 
Resultat  gefunden: 

G  48,09 

H  7,47 

N  7,00 

0  37,44 

Prof.  Wurlz  vermuthet  auf  Grund  dieser  Analyse  und 
besonders  wegen  des  niedrigen  Stickstoffgehaltes,  dass  diese 
Substanz  dem  Chitin   nahe  stehe,   doch  einige  Zeilen   weiter 
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sagt  er:  «jedoch  wollen  wir  durchaus  den  Vergleich  beider 
Substanzen  nicht  weiter  ausdehnen  und  machen  nur  auf 
diesen  einzigen  Berührungspunkt  hiermit  aufmerksam.  Jeden- 
falls muss  nach  all  dem  Vorhergehenden  diese  Substanz  des 
Gallertkrebses  als  ein  ganz  besonderes,  von  den  übrigen 
verschiedenes,  unmittelbares  Prinzip  betrachtet  werden.» 

Prof.  Luschka*)  gibt  in  einer  in  demselben  Jahre 
erschienenen  Arbeit  folgende  Charakteristik  der  Gallerte  des 
Gallertkrebses  der  Leber:  «In  kaltem  und  heissem  Wasser 
zeigt  sie  sich  stets  trüb  und  von  graulicher  Färbung.  Nach 
kurzem  Kochen  im  Wasser  sieht  man  ein  gleichsam  membra- 
nöses  Wesen,  welches  nach  längerem  Kochen  gleich  der 
übrigen  Substanz  sich  vollständig  löst.  Die  Lösung  erfolgt 
auch  beim  Kochen  mit  Aetzkali.  In  der  gelblichen  Solution 
bewirkt  Essigsäure  einen  sehr  zartflockigen,  unter  dem  Mi- 
kroskope eine  höchst  feine  Punktmasse  darstellenden  Nieder- 
schlag, der  sich  im  Ueberschuss  von  AetzkaU  wieder  löst. 
Concentrirte  Salpetersäure  bewirkt  die  Lösung  mit  gelber 
Färbung.  Aether  und  Weingeist  bewirkten  Avcder  in  der 
Kälte,  noch  beim  Kochen  eine  Lösung.» 

Im  Widerspruche  zu  der  Angabe  Mulder's  konnte  der 
Verfasser  weder  durch  verdünnte,  noch  durch  concentrirte 
Essigsäure,  weder  in  der  Kälte,  noch  durch  längeres  Kochen 
eine  Auflösung  der  Gallerte  herbeiführen;  im  Gegentheil, 
diese  schrumpfte  zu  einer  trüben  und  consistenteren  Masse 
zusammen. 

Im  folgenden  Jahre  führt  Dr.  Güthgens^)  bei  Beschrei- 
bung eines  Falles  von  CoUoidgeschwulst  des  proc.  vermiformis 
die  von  Prof.  C.  Schmidt  ausgeführte  Analyse  dieser  Gallerte 
an:  «Die  unlösliche  Gallerte  hatte  eine  fast  neutrale  Reaction, 
ging  durch  starken  Alkohol  in  lange  gallertige  Fäden  über, 
welche  bei  100^  C.  getrocknet  durch  Wasserzusatz  sofort 
wieder   zu  ihrer  früheren  Consistenz  und  Grösse  aufquollen. 


*)  Luschka:  «Gallerlkrebs  der  Leber.»  Virchow's  Archiv  für 
pathologische  Anatomie  und  Physiologie.    Bd   IV,  S.  4-11,  1852. 

*)  Güthgens:  Tumoris  colloidis  casus  singularis.  Diss.  inaug. 
Dorpat  1853,  S.  34. 
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Sie  löste  sich  weder  in  Essig-  noch  in  anderen  Säuren, 
dagegen  beim  Kochen  in  AlkaHen ;  enthielt  reichlich  N,  aber 
keinen  Schwefel  und  wenig  freies  Fett;  dagegen,  wie  auch 
die  wässerige  Lösung,  im  frischen  Zustande  0,04%,  nach 
dem  Wasserverlust  1%  Natronseife». 

Im  folgenden  Jahre  spricht  Prof.  Vi  r  c  h  o  w  ^)  auf  Grund 
sowohl  früherer,  von  mir  citirten  Arbeiten,  als  auch  auf 
Grund  neuerer  Angaben  die  Meinung  aus,  dass  die  Colloid- 
substanz  in  drei  verschiedenen  Formen  erscheinen  kann.  Die 
erste  Form,  welche  er  bereits  im  Jahre  1848 2)  ausführlich 
beschrieben  hatte,  nennt  er  CoUoid  in  seinen  reinen  Formen. 
Von  der  zweiten  Form  des  Golloids  sagt  er  Folgendes: 
«Andere  sogenannte  colloide  Substanzen  zeigen  deutliche 
Schleimreaction,  so  dass  ich  mich  veranlasst  sah,  sie  unter 
dem  Namen  der  Schleimgewebe  von  den  eigentlichen  Colloiden 
abzusondern^).  Dritte  Form  —  schleimhaltige  Gallerte  — 
welche  durch  Erweichung  vollkommen  hyaliner  Intercellular- 
Substanz,  einer  dem  Knorpel  gleichenden  Substanz,  ent- 
stehen. 

Diese  hyaline  Intercellularsubstanz  lieferte  beim  Kochen 
kein  Chondrin,  sondern  wies  sich  als  eine  feste  Protein- 
substanz aus.  Sie  w^ar  (Red.)  eine  dem  Knorpel  morpholo- 
gisch durchaus  gleiche  Substanz,  aber  chemisch  von  ihm 
total  diflferent.  Was  die  schleimhaltige  Gallerte  selbst  be- 
trifft, so  bestand  sie  aus  einer  klaren  Substanz,  von  deren 
Eigenschaften  Prof.  Virchow  Folgendes  sagt:  «Fügte  ich 
zu  dieser  Flüssigkeit  Essigsäure,  so  erhielt  ich  sogleich  starke, 
fadenförmige,  sich  zusammenziehende,  unter  dem  Mikroskop 
faserig-streifig  erscheinende  Niederschläge,  die  sich  auch  in 
starkem  Ueberschuss  jenes  Reagens  nicht  lösten.  Salpeter- 
säure  gab   ebenfalls  Niederschläge,  die  sich  aber  im  Ueber- 


')  Virchow:  «Ueber  ein  zusammengesetztes  gallerl artiges  Gystoid 
mit  ausgezeichneter  Recidivfähigkeit.»   Virchow's  Archiv,  Bd.  V,  S.  216. 

')  Derselbe.  Verhandlungen  der  Gesellschaft  für  Geburtshülfe, 
Bd.  III,  S.  203. 

')  Derselbe.  Würzburger  Verhandlungen,  Bd.  II,  S.  112,  318- 
Virchow's  Archiv,  Bd.  IV,  S.  468. 
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schuss  derselben  wieder  auflösten.  Alkohol  bewirkte  Gerinnsel, 
die  sich  zu  Fäden  und  netzförmig  verworrenen  Klumpen 
zusammenzogen,  sich  im  Wasser  aber  wieder  lösten.»  End- 
lich fügt  der  Autor  hinzu,  dass  er  zweifelsohne  hier  mit 
Schleim  zu  thun  gehabt  hatte. 

Im  Jahre  1856  wiederholt  Schrant^)  in  seiner  neuen 
Arbeit,  die  schon  früher  ausgesprochene  Meinung  über  GoUoid. 

Der  Verfasser  rechnet  zum  Colloid  die  gallertigen  Massen 
der  Eierstockcystoide ,  der  Alveolarkrebse,  gewisser  Cysten 
der  Schilddrüse,  Nieren  u.  s.  w.,  die  gallertigen  Sarcome,  das 
embryonale  Bindegewebe,  den  Glaskörper,  die  Synovia,  Schleim, 
alle  Gorpuscula  amylacea  und  amyloiden  Massen  der  Milz, 
Nieren,  Leber. 

Der  Verfasser   theilt   das  Colloid  in  vier  Abtheilungen: 

Die  1.  Art  steht  dem  Plasma  am  nächsten  und  besteht 
hauptsächlich  aus  Natronalbuminat ;  hierher  gehören  u.  A. 
die  von  Frerichs  beobachteten  Fälle;  auch  ein  Theil  der 
CoUoidkörperchen  hat  eiweissartigen  Inhalt. 

Die  2.  Art  ist  klebrig,  fadenziehend,  dem  Schleim  oder 
Synovia  gleichend;  ihr  Hauptbestandtheil  ist  Mucin.  Hierher 
gehören :  Schleim,  Synovia,  das  Virchow'sche  Schleimgewebe, 
CoUoidmassen  und  Colloidzellen  in  Geschwülsten. 

Zur  3.  Art  gehören  die  von  allen  bekannten  Stoffen 
chemisch  wesentUch  abweichenden  Massen,  wie  sie  z.  B.  von 
Mulder  und  Virchow  im  Eierstocks-  und  LebercoUoid 
gefunden  wurden;  hierher  ist  auch  noch  eine  grosse  Anzahl 
der  sog.  Corpuscula  amylacea  zu  rechnen. 

Eine  4.  Art  ist  dadurch  charakterisirt,  dass  die  Masse 
sich  mehr  dem  Chondrin  nähert,  wie  dieses  von  Gorup- 
Besanez  und  Donders  gefunden  wurde. 

Im  Jahre  1862  führt  Professor  E.  Wagner^)  in  seiner 
Abhandlung  über:  «Die  Nichtspecifität  des  Gallertkrebses» 
die  Analysen  an,  welche  Dr.  Huppert  an  der  möghchst 
rein   gewonnenen  Schleimsubstanz   aus  Lungenkrebsen    vor- 

*)  Schrant:    Niederl.   Tydschr.   voor   Geneesk.    I,   S.  81,  1856. 
")  E.  Wagner:    «Die  Nichtspecifität  des  Gallertkrebses»    Archiv 
für  Heilkunde,  3   Jahrg.  1862,  S.  146. 


genommen  hat.  Ihr  Ergebniss  war  folgendes :  «Die  trockenen 
spröden,  in  dicken  Lagen  gelben  Massen  bildeten  erst  nach 
längerem  Stehen  mit  Wasser  und  häufigem  Schütteln  eine 
trübe,  nicht  fadenziehende,  neutrale  Flüssigkeit,  ein  Theil 
derselben  war  nach  24  Stunden  noch  in  Form  von  Fetzen 
und  lockeren  Flocken  rückständig.  Die  Flüssigkeit  wurde  auf 
Zusatz  von  wen'g  Aetzkali  fast  ganz  klar,  grössere  Mengen 
Kali  halten  sie  nicht  weiter  auf.  Diese  alkalische,  mit  Wasser 
verdünnte  Flüssigkeit,  ging  ziemlich  gut  durch's  Filter  und 
gab  ein  wasserklares  Filtrat.  Beim  Ansäuern  mit  wenig 
Essigsäure  ward  dieses  milchig  getrübt;  von  viel  concentrirter 
Essigsäure  wieder  beträchtlich  aufgehellt,  noch  etwas  mehr 
beim  Kochen. 

Wurde  die  schwachsaure  Flüssigkeit  mit  Kah  neutra- 
lisirt,  so  trübte  sie  sich  etwas.  Die  Blutlaugensalze  brachten 
weder  in  dem  angesäuerten  Filtrat,  noch  in  der  ursprüng- 
lichen Lösung  eine  Veränderung  hervjor,  wohl  aber  trübte 
Kaliunieisencyanür  ziemlich  stark  die  mit  starker  Essigsäure 
gekochte  ursprüngliche  Flüssigkeit. 

In  dem  alkalischen  Filtrat  brachten  Gerbsäuretinctur 
und  Gerbsäurelösung  erst  nach  einiger  Zeit  eine  etwas  gela- 
tinöse Trübung  hervor.  Basisch-essigsaures  Bleioxyd  trübte 
die  neutralisirte  Lösung  stark,  Quecksilberchlorid  nur  schwach. 
Gegen  die  neutrale  Flüssigkeit  verhielt  sich  Alaun  indifferent, 
ebenso  neutrales  Bleiacetat;  starker  Alkohol,  verdünnte  und 
concentrirte  Salze  und  Salpetersäure  waren  ohne  Wirkung. 
Die  durch  fast  2  stündiges  Kochen  der  ursprünglichen  neu- 
tralen Lösung  erhaltene  Flüssigkeit  leimte  nicht  und  bildete 
eingedampft  nach  dem  Abkühlen  keine  Gallerte.  Nach  dem 
Verdünnen  mit  Wasser  ward  sie  durch  Essigsäure  schwach 
getrübt;  Zusatz  eines  der  Blutlaugen  salze  verstärkte  die 
Trübung  nicht.  Gerbsäurelösung  trübte  erst  nach  längerem 
Stehen  schwach;  Bleiessig,  sowie  Sublimat  gaben  gleichfalls 
eine  schwache  Trübung;  Alaun,  Platinchlorid  und  Alkohol 
liessen  die  Flüssigkeit  unverändert.  Durch  das  Sieden  wurde 
also  die  fragliche,  albuminöse  Substanz  nicht  verändert, 
namentlich  nicht  in  Glutin  umgewandelt;   dass  die  gekochte 
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Flüssigkeit  schwächere  Reactionen  gab,  hat  in  der  grösseren 
Verdünnung  seinen  Grund.  Was  aber  die  Natur  des  Albu- 
minats  betrifft,  so  unterliegt  es  wohl  keinem  ZAveifel,  dass 
dieses  Schleim  gewesen  sei.» 

Prof.  Eichwald*)  theilt  in  seiner  grossen  Arbeit: 
«Ueber  die  CoUoidentartung  der  Eierstöcke»  bekanntlich  die 
in  den  CoUoidcysten  des  Eierstocks  sich  vorfmdenden  Sub- 
stanzen in  zwei  Reihen: 

I.  Reihe  des   Schleimstoffes. 

1)  Mucin;  2)  Schleimpepton ;  3)  Colloidstofif;  4)  Haupt- 
bestandtheil  der  CoUoidkugeln ;  5)  Pyin. 

Prof.  Eichwald  hält  das  Pyin  für  einen  gemengten 
Stoff  und  zwar  aus  genuinem  oder  niodificirtem  Schleimstoff 
und  Eiweisspepton  bestehend. 

IL  Reihe  des  Eiweisses. 
1)  Das  Albumin   (als   freies  und  als  Natrqnalbuminat); 
2)  das  Eiweisspepton  (d.h.  Albuminpepton) ;  3)  Paralbumin 
und  Metalbumin;  4)  Fibrin  scheint  nach  Eichwald's  Beob- 
achtungen  nicht  in    den   Colloidflüssigkeiten  vorzukommen; 

5)  Fibrinpepton    hält   Autor    identisch    mit  Albuminpepton; 

6)  Parapepton  von  Meissner  ist  nach  Brücke's  und  Eich- 
wald's  Meinung  Acidalbumin. 

Ich  werde  aus  dem  Grossen,  Ganzen  nur  die  Charakte- 
ristik zweier  Glieder  der  Reihe  des  Schleimstoffes  anführen, 
nämlich  die  des  Golloidstoffs,  sowie  die  des  Hauptbestand- 
theiles  der  CoUoidkugeln. 

Was  den  CoUoidstoff  anbelangt,  so  glaubt  Eichwald 
ihn  als  modificirten  Schleimstoff  auffassen  zu  müssen,  indem 
seine  Reactionen  in  einer  ganz  ällmäligen  Abstufung  in  die- 
jenigen des  genuinen  Schleimstoffes  übergehen.  Da  nun  der 
CoUoidstoff  andererseits  durch  ebensolche  allmälige  Ueber- 
gänge  an  das  Schleimpepton  anknüpft,  so  ist  es  gar  nicht 
unmögUch,   dass   diese   drei  Substanzen   denselben   Stoff  in 

')  Eichwald:  «Ueber  die  CoUoidentartung  der  Eierstocke.» 
Wurzburger  medicinische  Zeitschrift,  herausgegeben  von  der  physical.- 
mediz    Gesellschaft,  Bd.  V.  1864,  S.  270. 
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verschiedenen  Stadien  einer  eigenthflmlichen ,  allmälig  vor 
sich  gehenden  Umwandlung  darstellen. 

Fassen  wir  kurz  diejenigen  Eigenschaften  des  CoUoids, 
welche  nach  der  Meinung  Eichwald's  als  dessen  unter- 
scheidende Characteristica  gelten  müssen,  zusammen,  so 
werden  wir  Folgendes  finden: 

Der  Colloidstofif  ist  nicht  nur  in  verdünnten  Alkalien 
und  alkalischen  Erden,  sondern  theilweise  schon  ziemhch 
leicht  in  kaltem,  noch  mehr  aber  in  warmem  Wasser  löslich. 
Aus  alkalischen  Lösungen  wird  der  Colloidstofif  durch  Säuren 
nur  unvollständig  gefällt.  Essigsäure  bewirkte  keine  Trübung, 
sondern  nur  eine  einfache  Zu&ammenziehung  des  Colloid- 
stoflfes.  Unlöslich  ist  er  in  Essigsäure;  allmälig  löslich  in 
Mineralsäuren.  Die  sauren  Lösungen  des  Colloids  werden 
niemals  durch  Ferrocyankalium  gefällt.  Durch  Tannin  ist  es 
gleichfalls  nicht  föUbar,  ebensowenig  durch  neutrale  Metall- 
salze, dagegen  vollkommen  durch  basisches  Bleisalz. 

Eine  weitere  Anzahl  von  Reactionen  (Fällbarkeit  durch 
Alkohol,  Millon's  Reagens,  Xanthoproteinprobe)  hat  der 
CoUoidstoff  mit  allen  Proteinstoflfen  gemein. 

Was  den  Hauptbestandtheil  der  Colloidkugeln  betrifift, 
so  sagt  Eichwald  Folgendes:  «Der  Hauptbestandtheil  der 
Colloidkugeln  ist  ein  Proteinstofif,  welcher  in  seinem  allge- 
gemeinen  Verhalten  dem  Mucin  ausserordentlich  nahe  steht. 
Die  Colloidkugeln  sind  weder  in  kaltem,  noch  in  heissem 
Wasser  löslich,  selbst  nicht  bei  längerem  Kochen.  Ebenso 
wenig  lösen  sie  sich  in  kalter  oder  kochender,  verdünnter  oder 
concentrirter  Essigsäure,  gleichfalls  nicht  in  Kalkwasser. 
Durch  verdünnte  Salpetersäure  werden  sie  gelb  gefärbt,  in 
concentrirter  lösen  sie  sich  zu  einer  gelben  Flüssigkeit.  In 
sehr  verdünnter  Kalilauge  sind  sie  selbst  in  der  Kälte  leicht 
löslich.  Durch  Jodtinctur  werden  sie  braun  gefärbt,  durch 
Millon's  Reagens  beim  Erwärmen  bräunlich  roth.  Aus  den 
alkalischen  Lösungen  wird  dieser  Hauptbestandtheil  der 
Colloidkugeln  durch  Säuren  wieder  vollständig  ausgefällt; 
in  Mineralsäuren  ist  er  schwer  löslich.  Die  sauren  Lösungen 
werden   nie  durch  Ferrocyankalium   gefällt.    Durch  Tannin 
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ist  der  Stoff  der  Golloidkugeln  nicht  fällbar,  ebensowenig 
durch  neutrale  Metallsalze;  vollständig  aber  durch  basiches 
Bleisalz.  Eine  weitere  Anzahl  von  Reactionen  (Fällbarkeit 
durch  Alkohol,  Millon's  Probe,  Xanthoproteinprobe)  hat 
der  Stoff  der  Golloidkugeln  mit  allen  Proteinsubstanzen 
gemein.» 

Prof.  Förster  spricht  in  seiner  allgemeinen  patholo- 
gischen Anatomie  die  Meinung  aus,  dass  die  Golloidsubstanzen 
dem  Schleim  selbst  angehören,  oder  demselben  wenigstens 
sehr  nahe  stehen,  dass  sie  in  Essigsäure  verschrumpft,  fadige 
Niederschläge  machen,  oder  zwar  hell  bleiben,  aber  sich 
dennoch  etwas  zusammenziehen ;  durch  dieses  Verhalten  gegen 
Essigsäure  unterscheiden  sich  diese  Stoffe  leicht  von  homo- 
gener eiweissartiger  Substanz,  während  sie  durch  den  Mangel 
der  characteriötischen  Färbung  bei  Jod-  und  Schwefelsäure- 
zusatz leicht  von  den  Speckstoffen  zu  unterscheiden  sind. 

Nach  Prof.  Förster's^)  Meinung  gibt  die  chemische 
Untersuchung  der  Gallertmasse  der  Alveolarkrebse  im  Allge- 
meinen gleiche  Resultate,  wie  die  der  Schleim-  oder  Golloid- 
cysten. 

Professor  Scherer 2)  sagt  in  seiner  leider  sehr  kurzen, 
in  Folge  dessen  nicht  ganz  klaren  Mittheilung,  dass  1)  Mucin, 
Metalbumin  und  GoUoidsubstanzen  in  einem  analogen  Ver- 
hältniss  zu  einander  stehen,  wie  Gasein,  Albumin  und  Fibrin. 
Ferner  sagt  Seh  er  er,  dass  die  Auflösungen  der  gallertigen, 
in  Wasser  unlöslichen,  dagegen  in  ganz  verdünnten  Lösungen 
von  Aetzkali  oder  besser  kohlensaurem  Kali  löslichen  sog. 
GoUoidsubstanzen,  dieselben  Reactionen  darbieten  wie  Met- 
albumin^). 


*)  Förster:  «Allgemeine  pathologische  Anatomie.»  2.  Aufl.,  1865. 
S.  287,  438. 

^)  Sc  her  er:  «lieber  Paralbumin,  Metalbumin,  Mucin  und  GoUoid- 
substanzen »  Sitzungsbericht  der  physicaU-medicinischen  Gesellschaft  in 
Würzburg  vom  4.  März  1865.  Würzburger  medizinische  Zeitschritt,  heraus- 
gegeben von  der  physical.-medicinischen  Gesellschaft  1866,  Bd.  VII,  S.  6. 

')  Vergl.  Arbeit  von  Hammars ten,  Zeitschrift  für  physiologische 
Chemie  von  Hoppe-Seyler,  Bd.  VI,  S.  194. 
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Die  in  dieser  Arbeit  angeführten  Reactionen  von  Met- 
albumin sind  folgende:  Alkohol  macht  eine  eigenthümliche, 
faserige  Fällung.  Das  durch  Alkohol  faserig  gewordene  Met- 
albumin löst  sich,  im  Falle  der  Alkohol  nicht  Monate  lang 
einwirkt,  vollkommen  in  Wasser.  Es  ist  durch  Kochen  weder 
für  sich,  noch  nach  Zusatz  von  Essigsäure  zur  Gerinnung 
zu  bringen.  Mit  den  Reagentien,  welche  Eiweiss  fällen,  gibt 
es  keinen  Niederschlag,  ausgenommen  des  Millon'schen  Reagens 
und  einer  ammoniakalischcn  Bleilösung.  Tannin  erzeugt  nur 
in  ganz  neutralen  Metalbuminlösungen  eine  flockige  Aus- 
scheidung, ausserdem  eine  egale  Trübung  der  Flüssigkeit,  die 
nach  einigen  Wochen,  im  Falle  die  Flüssigkeit  nicht  zu  ver- 
dünnt ist,  dickflüssig  wird. 

Aehnliche  Erscheinungen  bewirken  in  den  concentrirten 
Lösungen  auch  Mineralsäuren,  Ferrocyankalium  und  Essigsäure 
und  endlich  viele  Metallsalze.  Endlich  sagt  Prof.  Scher  er, 
dass  Mucin,  Metalbumin  und  Golloidsubstanzen  beim  Kochen 
mit  concentrirten  kaustischen  Alkalien  goldgelb  bis  bierbraun 
sich  färben. 

Es  rührt  dieses  von  einer  Zersetzung  derselben  her,  in 
Folge  welcher  sich  in  den  alkalischen  Lösungen  ein  Kohlen- 
hydrat abspaltet,  und  andererseits  ein  die  Reactionen  des 
Eiweisses  darbietender  Stoflf  sich  löst.  Mit  verdünnter 
Schwefelsäure  gekocht,  zerfallen  alle  drei  Substanzen  in 
Zucker  und  albuminöse  Substanzen. 

Prof.  Seh  er  er  ist  der  Ansicht,  dass  dieselben  als  mit 
Kohlenhydrat  gepaarte  Eiweisskörper  anzusehen  sind.  Im 
Jahre  1874  haben  Gazeneuve^),  Gautier  und  Darem- 
berg  ihre  Untersuchungen  über  das  Colloidin  veröffentlicht. 
Sie  haben  den  gallertigen  Inhalt  einer  grossen  Eierstockcyste 
untersucht  und  Folgendes  gefunden:  Mehrere  Tage  nach 
Maceration  in  Wasser  bleibt  diese  gallertige  Substanz  grössten- 
theils  unlöslich  und  blos  ein  kleiner  Theil  derselben  geht  in 
Lösung  über.  Dieser  lösliche  Theil  wird  blos  von  Alkohol 
und  Tannin  gefilUt.    Der  Niederschlag,  der  nach  Einwirkung 

^)  Cazeneuve,  Gautier  et  Daremberg:  Bulletin  Je  la  So- 
ciale chimique  de  Paris.    T.  XII,  p.  50,  51  et  100.  104. 


30 

von  Alkohol  erhalten  war,  war  in  Wasser  wieder  ganz  lös- 
lich und  gab  mit  Millon's  Reagens  eine  röthliche  Färbung. 
Während  diese' Substanz  in  kaltem  Wasser  nur  wenig,  ist 
dieselbe  in  warmem  beinahe  vollständig  löslich. 

Diese  Eigenschaft  gab  den  Autoren  ein  Mittel  in  die 
Hand,  folgende  Methode  zur  Darstellung  dieser  Substanz  in 
reinem  Zustande  anzuwenden.  Sic  verdünnten  denselben  mit 
Wasser,  erhitzten  auf  110®  in  geschlossenen  Gefässen,  fil- 
Irirten  nach  dem  AbJcühlen ;  nach  Zusatz  von  Wasser,  etwas 
angesäuert,  wurde  dialysirt  und  mit  Alkohol  gefällt,  wodurch 
sie  eine  weisse,  flockige  Masse  erhielten,  welche  mit  Alkohol 
gewaschen,  mehrmals  wieder  in  H2O  gelöst  und  wieder  mit 
Alkohol  gefällt  wurde. 

Diese  weisse  Substanz,  welche  in  Wasser  leicht  löslich 
war,  wurde  weder  durch  Metallsalze,  noch  durch  Mineral- 
säuren und  organische  Säuren,  wohl  aber  durch  Gerbsäure, 
sowie  durch  Alkohol  gefällt.  Millon's  Reagens  färbte  die 
Substanz  roth;  durch  Kochen  entstand  keine  Gerinnung. 
Diese  Substanz  wurde  Colloidin  genannt.  Die  von  ihnen 
ausgeführte  Elementaranalyse  gibt  folgende  Zahlen: 

C  4G,15 

H  6,95 

N  6,00 

0  40,80. 

Sie  stellten  für  diese  Substanz  die  Formel  C^H^^NO«  auf, 
welche  sich,  worauf  die  Autoren  aufmerksam  machen,  von  der 
Formel  des  Ty rosin  blos  durch  das  Plus  2  H2O  +  0  unterscheidet. 
Birch -Hirsch feld^)  fügt  in  seinem  im  Jahre  1877 
erschienenen  Lehrbuche  wenig  Neues  zu  allem  bisher  über 
Golloidsubstanz  Bekannten  hinzu;  u.  A.  sagt  er,  dass  die 
CoUoidsubstanz  eine  modiftcirte  Proteinsubstanz  sei.  Im  fol- 
genden Jahre  resumirt  Prof  Gorup-Besanez^)  auch  das 
bisher  über  GoUoid  Bekannte    und  sagt   bei  dieser  Gelegen- 


*)  F.  V.  Birch-Hir Sehfeld:  Lehrbuch  der  pathologischen 
Anatomie.    Leipzig  1877. 

*)  Dr.  E.  F.  von  Gorup-Besanez:  Lehrbuch  der  physiolo- 
gischen Chemie,  4.  Aufl ,  1878. 


31 

heit:  «Am  nächsten  kommen  die  Colloidmassen  in  ihrem 
chemischen  Verhalten  dem  Schleimstoff,  unterscheiden  sich 
aber  davon,  wenigstens  in  gewissen  Stadien  ihrer  Entwicke- 
lung  durch  ihre  Löslichkeit  in  Essigsäure. 

Prof.  Olaf  Hammarsten^)  spricht  in  seiner  Arbeit: 
«Metalbumin  und  Paralbumin»  auf  Grund  der  grossen  Aehn- 
lichkeit  zwischen  dem  Scherer'schen  Metalbumin  2)  und  Mucin 
sich  dahin  aus,  dass  das  Metalbumin  zu  der  Mucinreihe  gehört 
und  nennt  es  Pseudomucin.  In  Anbetracht  jedoch  der 
Virchow'schen  Beobachtung*),  dass  Golloid  mit  Alkali  eine 
durch  Essigsäure  nicht  fällbare  Lösung  gibt,  meint  Ham- 
marsten  weiter,  dass  das  Scherer'sche  Metalbumin  nur 
ein  verändertes  und  verflüssigtes  Golloid  sei. 

Diese  sehr  verschiedenen,  zuweilen  ganz  entgegen- 
gesetzten Angaben  der  Reihe  von  Autoren  zu  resumiren  oder 
auch  nur  zu  gruppiren,  ist  mit  grossen  Schwierigkeiten  ver- 
bunden. Falls  dieses  nöthig  wäre,  so  musste  ich  eine  grosse 
Menge  von  Gruppen  bilden  und  eine  bedeutende  Anzahl  von 
Glauseln  beifügen  und  schliesslich  würde  ich  trotzdem  zum 
Schluss  kommen,  dass  man  bis  jetzt  keine  klare  Vorstellung 
hat,  weder  von  der  chemischen  Natur,  noch  von  der  Zusammen- 
setzung des  Golloids.  Bis  jetzt  hat  man  mit  dem  Namen 
von  Golloidsubstanz  keinen  bestimmten  chemischen  Körper 
bezeichnet,  sondern  man  brauchte  diesen  Namen  für  den 
Inhalt  ganz  verschiedener  Geschwülste  und  Cysten,  welcher 
blos  durch  bestimmte  physicalische  Eigenschaften  characteri- 
sirt  war.  Es  existiren  keine  Angaben,  nicht  einmal  Gründe 
zur  Vermuthung,  dass  die  geschilderte  Golloidsubstanz  ver- 
schiedener Geschwülste  und  Cysten  immer  dersebe  Körper  sei. 

')  Olaf  Hammarsten:  «Metalbumin  und  Paralbumin,  ein 
Beitrag  zur  Chemie  der  Cystenflössigkeiten.»  Zeitschrift  für  physiologische 
Chemie  von  Hoppe-Seyler,  VJ.  Bd. 

^)  Verhandlungen  der  physical.-medicinischen  Gesellschaft  in  Wurz- 
burg. Bd.  If,  1852,  S.  214.  —  Sitzungsberichte  der  physical.-medicinischen 
Gesellschaft  in  Würzburg  für  1864—65.  Nr.  81  in  der  Würzburger  medi- 
cinischen  Zeitschrift,  Bd.  VII,  1866. 

"J  Virchow;  Loc.  cit.  Verhandlungen  der  Gesellschaft  für  Ge- 
burtshülfe  in  Berhn.  31.  Jahrg.  1848. 
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Untersuchung  des  wässerigen    Extractes   aus    den    Schild- 
drüsen des  Binds  und  des  Menschen. 

a)  Zum  Zwecke  der  Untersuchung  nahm  ich  zwei  Drüsen 
(alles  unten  Angegebene  wurde  abwechselnd  an  den 
Schilddrüsen  des  Menschen,  wie  an  denen  des  Rindes 
ausgeführt),  reinigte  sie  sorgfältig  vom  Bindegewebe, 
wusch  sie  aus,  zerschnitt  sie  in  möglichst  kleine  Stücke 
und  extrahirte  sie  mehrmals  mit  destillirtem  Wasser, 
worauf  ich  einen  wässerigen  Extract  neutraler  Reaction 
mit  röthlicher  Färbung  erhielt.  Bei  Zusatz  von  Essig- 
säure zu  einer  geringen  Menge  dieses  Extractes  erhielt 
ich  einen  starken  Niederschlag,  der  in  einem  Ueberschuss 
von  Essigsäure  sich  vollkommen  löste;  daraus  Hess  sich 
folgern,  dass  hier  auch  nicht  die  geringte  Spur  von 
Mucin  vorlag.  Was  die  übrigen  Eigenschaften  dieses 
wässerigen  Extractes  betrifft,  so  bot  es  alle  gewöhn- 
lichen Reactionen  auf  die  Eiweissstofife  (1.  2.  3.  4.  5. 
6.  7.  Handbuch  der  physiolog.-  und  patholog.-chemischcn  - 
Analyse  von  Hoppe-Seyler,  Berlin  1875). 

a)  Nachdem  Vs  des  ganzen  Wasserextractes  mit  20  Thcilei. 
destillirten  Wassers  verdünnt,  begann  ich  CO2  durch- 
zuleiten  und  erhielt  so  eine  starke  Trübung,  welche  sicli 
bei  geringem  Zusatz  von  Essigsäure  kaum  veränderte. 

ß)  Die  anderen  ^/q  des  wässerigen  Extractes  von  neutraler 
Reaction  gaben,  gekocht,  einen  ziemlich  bedeutenden, 
feinflockigen  Niederschlag,  doch  blieb  die  Reaction  neutral ; 
nachdem  ich  alsdann  zu  dieser  geronnenen  Flüssigkeit, 
nach  Filtration,  etwas  Essigsäure  zugesetzt,  erhielt  ich 
abermals  einen  starken,  flockigen  Niederschlag,  der  bei 
weiterem  Zusatz  von  Essigsäure  sich  auflöste.  Aller 
Wahrscheinlichkeit  nach  war  die  zweite  Fällung  durch 
die  Alkalialbuminate  bedingt,  die  sich  bereits  während 
des  Kochens  beim  Vorhandensein  von  Alkali  gebildet 
hatten.  Die  von  dem  ersten  und  zweiten  Niederschlag 
abfiltrirte  Flässigkeit  gab  beim  Kochen  keine  Fällung 
mehr. 
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b)  Eine  grosse  Menge  wässerigen  Extractes,  welcher  auf 
die  oben  angegebene  Weise  aus  vielen  Schilddrüsen 
gewonnen  war,  kochte  ich,  setzte  ihr  etwas  Essigsäure 
zu  und  filtrirte  sie.  Alsdann  wurde  sie  durch  neutrales 
und  basisches  essigsaures  Blei  gefällt,  der  Niederschlag 
abfiltrirt  und  die  durch  SH2  von  Blei  befreite  Flüssig- 
keit auf  kleines  Volumen  eingedampft.  Von  dieser  Flüs- 
sigkeit nahm  ich  ein  geringes  Quantum  und  setzte  Nitro- 
prussidnatrium ,  sowie  etwas  Natronlauge  zu;  es  zeigte 
sich  darauf  ein  reicher  Gehalt  an  Kreatinin,  da  die 
Flüssigkeit  eine  intensive,  dunkelrothe  Färbung  annahm. 
Die  ganze  übrig  bleibende  Masse  säuerte  ich  mit  10  bis 
15  Tropfen  Salzsäure  an,  schüttelte  sie  2 mal  —  jedes- 
mal mit  200  cc.  Aether  —  um  und  schied  mit  Hülfe 
des  Scheidetrichters  nachher  den  Aether  ab. 

Auf  diese  Weise  wurde  erhalten: 

1)  Eine  Flüssigkeit,   die  Guanin,  Xanthin   und  Hypo- 
xanthin  (b^),  und 

2)  eine  Aetherlösung,  die  Milchsäure  enthalten  konnte 

b^)  Die  erste  so  gewonnene  Flüssigkeit  von  bräunlicher 
Färbung  wurde  mit  AgNOa  und  NH3  gefällt,  der  Nieder- 
schlag filtrirt  und  mit  NHs  gewaschen.  Das  Filter  sammt 
dem  Niederschlag  zerkleinerte  ich  in  Wasser  und  liess 
den  Ueberschuss  an  NHö  auf  einem  Wasserbade  ent- 
weichen, alsdann  SHa  durchstreichen,  filtrirte  hierauf  die 
Flüssigkeit  und  dampfte  das  Filtrat  ab.  Was  übrig 
blieb,  wurde  in  NH3  aufgelöst,  wobei  sich  fast  Alles  mit 
Ausnahme  eines  sehr  geringen  Rückstandes  löste. 

1)  Diesen  Rückstand,  welcher  Guanin  sein  konnte,  erwärmte 
ich  auf  einem  Uhrglase  mit  einem  Zusatz  von  Salpeter- 
säure auf  einem  Wasserbade  und  setzte  nach  der  Ab- 
dampfung KOH  zu.  Hierbei  zeigte  sich  durchaus  keine 
röthliche  Färbung,  also  war  hier  kein  Guanin  vorhanden. 

2)  Die  Ammoniaklösung  erwärmte  ich  mit  Zusatz  von 
NHO3    von   dem   üblichen   spec.   Gew,   (1,1)   und   fügte 

Zeitschrift  für  physiologieche  Chemie  VIII.  3 
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salpetersauren  Harnstoflf  hinzu ;  nachdem  diese  Flüssig- 
keit filtrirt  und  alsdann  AgNOs  hinzugesetzt  war,  erhielt 
ich  einen  Niederschlag,  welcher  abfiltrirt  wurde.  Auf 
diese  Weise  war  ein  Niederschlag  (2»)  und  ein  Filtrat  (2b) 
gewonnen. 

2a)  Nachdem  dieser  Niederschlag  vorläufig  zugleich  mit  dem 
Filter  im  Wasser  zerkleinert,  behandelte  ich  ihn  mit 
SH2  und  flltrirte  die  so  entstandene  Flüssigkeit.  Das 
Filtrat  wurde  abgedampft  und  aufs  Neue  in  NHa  auf- 
gelöst. Es  löste  sich  fast  Alles  bis  auf  einen  sehr  unbe- 
deutenden Rückstand  auf. 

Einen  Theil  dieses  Rückstandes  löste  ich  in  Salzsäure 
und  verdampfte  die  Lösung,  löste  den  Rückstand  sodann 
wieder  in  HCl  und  setzte  Picrinsäure  hinzu.  Dabei 
zeigte  sich  keine  Krystallbildung.  Den  Rest  des  Rück- 
standes erhitzte  ich  nach  Zusatz  von  NHOa  auf  einem 
Uhrglase  auf  dem  Wasserbade  und  setzte  bei  der 
Erwärmung  KOH  hinzu.  Es  zeigte  sich  keine  röthliche 
Färbung.  Die  beiden  letzten  Reactionen  sprechen  deut- 
lich für  das  Nichtvorhandensein  von  Guanin. 

Die  Ammoniaklösung  dampfte  ich  ab  und  erhielt  im 
Rückstand  eine  ganz  bedeutende  Menge  Hypoxanthin. 

2b)  Zu  dem  bereits  gewonnenen  Filtrat  setzte  ich  NHa  und 
erhielt  so  einen  bedeutenden  Niederschlag,  welcher  aber- 
mals abfiltrirt  und  mit  dem  Filter  im  Wasser  zerkleinert 
wurde;  nachdem  ich  durch  diese  Flüssigkeit  SH2  hatte 
streichen  lassen,  liltrirte  ich  sie  und  dampfte  das  Filtrat 
ab.  Zu  einem  Theile  des  Rückstandes  wurde  NHOa 
zugesetzt,  die  Flüssigkeit  abgedampft  und  KOH  hinzu- 
gesetzt; es  ergab  sich  eine  intensiv  rothe  Färbung; 
also  Xanthin. 

b^)  Ungefähr  400  cc.  Aetherextract  goss  ich  in  ein  Becher- 
glas und  liess  den  Aether  entweichen;  den  Rückstand 
löste  ich  in  Wasser,  kochte  ihn  alsdann  mit  kohlen- 
saurem Zink  und  ültrirte  den  Ueberschuss  an  Zink. 
Das   klare  Filtrat   wurde   mit  SH2    gefällt,   die  Fällung 
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abfiltrirt,  sodann  das  Filtrat  abgedampft  und  der  Rück- 
stand in  Wasser  gelöst.  Diese  Lösung  extrahirte  ich 
wiederum  mit  Aether,  dampfte  den  ätherischen  Extract 
ab  und  kochte  ihn  hierauf  mit  Stücken  kohlensauren 
Kalkes;  diese  Lösung  wurde  filtrirt  und  wiederum  abge- 
dampft. Unter  dem  Mikroskop  zeigten  sich  deutlich 
Krystalle  von  para-milchsaurem  Kalk. 

Untersuchung  des    durch  lOproc.  Kochsalzlösung  aus  den 
Schilddrüsen  des  Menschen    und    des   Rinds    gewonnenen 

Extractes. 

Beiderlei  Drüsen  reinigte  ich  von  Fett;  Bindegewebe 
und  Gefässen,  zerschnitt  sie  in  kleine  Stücke  und  extrahirte 
sie  4— 6  mal  mit  destillirtem  Wasser  so  lange,  bis  die  ablau- 
fende Flüssigkeit,  soweit  es  möglich  war,  farblos  wurde. 

Sodann  extrahirte  ich  die  auf  diese  Weise  bearbeiteten 
Drüsen  mit  lOproc.  Gl  Na-Lösung,  gleichfalls  zu  wiederholten 
Malen.  Nach  Filtrirung  dieses  Extractes  erhielt  ich  eine  klare 
Flüssigkeit  mit  einem  leichten  Anflug  röthlicher  Färbung 
und  neutraler  Reaction;  bei  Zusatz  von  Essigsäure  gab  sie 
ebenfalls  einen  Niederschlag,  der  im  Ueberschuss  löslich  war 
und  alle  den  Proteinsubstanzen  eigenen  Reactionen  an  sich 
hatte  (1.  2.  3.  4.  5.  6.  7.  Handbuch  der  physiologisch-  und 
pathologisch- chemischen  Analyse  von  Hoppe-Seyler, 
Ber3in  1875). 

Etwa  100  cc.  dieses  Extractes  sättigte  ich  mit  MgSO* 
und  filtrirte  die  Masse  nach  erfolgter  Sättigung.  Das  Filtrat 
zeigte  beim  Kochen  eine  ganz  unbedeutende  Trübung. 

Darauf  stellte  ich  an  einem  kleinen  Quantum  die  Tem- 
peratur der  Gerinnung  fest.  Sie  betrug  57^  G. ;  doch  bei 
dieser  Temperatur  begann  erst  die  Gerinnung,  welche  allmäh- 
lich und  stetig  zunahm  und  immer  deutlicher  hervortrat. 
(Bei  86*^  G.  erfolgte  keine  Veränderung  mehr.)  Ich  nahm 
sodann  eine  grosse  Menge  der  Flüssigkeit  und  stellte  einige 
hohe  Prismen  von  Steinsalz  vertical  hinein.  Nach  8  Stunden 
hatte  sich  ein  starker,  flockiger  Niederschlag  gebildet,  welcher 
abfiltrirt  und  möglichst  schnell  untersucht  \vurde:    Er  löste 
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sich  in  einer  schwachen  Lösung  von  Gl  Na  und  in  Essigsäure. 
Daneben  löste  ich  die  Flocken  in  destillirtem  Wasser;  da 
nun  die  gefällten  Flocken  selbst  Gl  Na  enthielten,  so  war 
es  nicht  eine  Lösung  in  reinem  Wasser,  sondern  in  einer 
schwachen  Kochsalzlösung.  In  das  reine  Filtrat  stellte  ich 
ein  Prisma  von  Gl  Na  hinein  und  erhielt  um  das  Prisma 
einen  Niederschlag.  Dasselbe  erhielt  ich  durch  Zusatz  von 
Essigsäure  mit  Ferrocyankalium.  Beim  Kochen  des  ursprüng- 
lichen Filtrates,  welches  von  dem  durch  Gl  Na  gewonnenen 
Niederschlag  abfiltrirt  war,  ergab  sich  eine  starke  Fällung 
von  Proteinstoffen. 

Einen  Theil  des  mit  lOproc.  GlNa-Lösung  gewonnenen 
Extractes  fällte  ich,  ohne  ihn  zu  verdünnen  mit  Essigsäure. 
Diesen  Niederschlag  wusch  ich  mit  destillirtem  Wasser  und 
suchte  ihn  sofort  in  destillirtem  Wasser,  sowie  in  einer 
5proc.  GlNa-Lösung  zu  lösen.  Weder  in  der  einen,  noch  in 
der  anderen  Lösung  gab  Essigsäure  allein,  ebensowenig  wie 
Essigsäure  n)it  Ferrocyankalium,  oder  ein  Prisma  von  Gl  Na 
in  die  Flüssigkeit  gestellt,  irgend  welchen  Niederschlag.  Dies 
geschah  alsbald  nach  Gewinnung  dieses  Niederschlages,  und, 
was  die  Hauptsache  ist,  nachdem  er  nur  sehr  kurze  Zeit  im 
Wasser  und  5proc.  Lösung  von  Gl  Na  gelegen  hatte.  Dafür 
löste  sich  derselbe  Niederschlag  sehr  leicht  in  NaaGOa,  KOH, 
Essigsäure  oder  schwacher  Salzsäure.  Nachdem  ich  jedoch 
diesen  Niederschlag  längere  Zeit  den  Wirkungen  des  Wassers 
oder  5proc.  GlNa-Lösung  ausgesetzt,  fand  ich  bei  Unter- 
suchung des  Filtrats  am  nächsten  Tage  Folgendes:  Das 
Filtrat  der  Lösung  dieses  Niederschlages  in  destillirtem  Wasser 
gab  beim  Kochen  keine  Veränderung,  beim  Kochen  mit  Essig- 
säure eine  merkliche  Trübung,  bei  Zusatz  von  Essigsäure 
allein  ebenfalls  eine  Trübung;  das  Prisma  von  Gl  Na,  wie  es 
schien,  eine  leichte  Trübung.  Das  Filtrat  der  Lösung  des- 
selben Niederschlages  in  5  proc.  Gl  Na-Lösung  ergab  dasselbe, 
nur  dass  das  Steinsalzprisma,  wie  es  schien,  eine  grössere 
Trübung  aufwies. 

Forner  verdünnte  ich  einen  Theil  des  ursprünglichen 
Extractes  mit  zwei  Volumen  Wasser  und  fällte  ihn  mit  Essig- 
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säure.  Nach  Verlauf  von  24  Stunden  löste  ich  diesen  Nieder- 
schlag, sofort  nachdem  er  abfiltrirt  war,  in  destillirtem  Wasser 
und  in  oproc.  ClNa-Lösung.  Die  Resultate  waren  folgende: 
Das  Filtrat  der  Lösung  dieses  Niederschlages  in  destillirtem 
Wasser  gab  beim  Kochen  keine  Veränderung,  beim  Kochen 
mit  Essigsäure  eine  merkliche  Trübung,  bei  Zusatz  von  Essig- 
säure allein,  einen  Anflug  von  Trübung;  das  Steinsalzprisma 
gab  keine  Veränderung. 

Das  Filtrat  der  Lösung  desselben  Niederschlages  in 
5proc.  GlNa-Lösung  gab  beim  Kochen  keine  Veränderung; 
Essigsäure  allein,  wie  auch  das  Kochen  mit  Essigsäure  brachten 
eine  Trübung  hervor,  desgleichen  das  Steinsalzprisma.  Dabei 
blieb  ich  nicht  stehen,  sondern  setzte  diesen  Niederschlag 
während  24  Stunden  den  Wirkungen  des  Wassers  und  einer 
5proc.    GlNaliösung   aus.     Die  Resultate    waren    folgende: 

Das  Filtrat  der  Lösung  dieses  Niederschlages  in  destil- 
lirtem Wasser  gab  beim  Kochen  keine  Veränderung,  beim 
Kochen  mit  Essigsäure  eine  ziemlich  bedeutende  Trübung; 
bei  Zusatz  von  Essigsäure  allein  eine  Trübung;  das  ClNa- 
Prisma,  wie  es  schien,  eine  Trübung.  Das  Filtrat  der  Lösung 
desselben  Niederschlages  in  5proc.  GlNa-Lösung  ergab  gleich- 
falls die  letztgenannten  Resultate.  Da  ich  die  Eigenschaften 
eines  noch  frischeren  Niederschlages  kennen  lernen  wollte, 
filtrirte  ich  ihn  nach  12  Stunden  ab  und  löste  ihn  gleich 
nach  dem  Filtriren  in  Wasser  und  in  öproc.  GlNa-Lösung 
auf.  Daraus  ergab  sich  Folgendes:  Das  Filtrat  der  Lösung 
dieses  Niederschlages  in  destillirtem  Wasser  zeigte  beim 
Kochen  keinerlei  Veränderung,  beim  Kochen  mit  Essigsäure 
wies  es  eine  ziemlich  merkliche  Trübung  auf,  bei  Zusatz 
von  Essigsäure  allein,  einen  Anflug  von  Trübung;  das  GlNa- 
Prisma  gab  keine  Veränderung. 

Das  Filtrat  der  Lösung  dieses  Niederschlages  in  5proc. 
GlNa-Lösung  gab  beim  Kochen  keine  Veränderung,  beim 
Kochen  mit  Essigsäure  eine  merkliche  Trübung,  bei  Zusatz 
von  Essigsäure  eine  leichte  Trübung;  das  GlNa-Prisma  gleich- 
falls eine  Trübung.  Nachdem  ich  alsdann  diesen  Nieder- 
schlag  den  Wirkungen   des  Wassers   und   der  öproc.  Gl  Na- 
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I/jsinig   längere   Zeit   ausgesetzt  hatte,   erzielte  ich  folgende 
HcsuUate: 

Das  Filtrat  der  Lösung  dieses  Niederschlages  in  destil- 
lirtom  Wasser  gab  beim  Kochen  keine  Veränderung,  beim 
Kochen  mit  Essi^^^säure  eine  ziemlich  merkliche  Trübung,  bei 
Zusatz  von  E^-sij/säure  allein,  eine  Trübung;  das  ClNa-Prisma 
koine  Trübung'.  Das  Filtrat  des  Lösung  dieses  Niederschlages 
in  Sprac,  CINa-Lüsung  gab  beim  Kochen  keine  Veränderung, 
br.hn  Kochen  jnit  Essigsäure  eine  bedeutende  Trübung,  bei 
Zusatz  von  Essigsäure  allein,  eine  Trübung;  das  ClNa-Prlsma 
keinü  VeränduFung,  oder  jedenfalls  eine  überaus  schwache 
und  kaum  nicrkliche  Trübung. 

Jeder  fhv  zuletzt  untersuchten  Niederschläge,  wie  auch 
der  zuer*^t  anj.'ciührte,  war  leicht  in  GNa2  03,  KOH,  Essig- 
säure oder  in  seliwacher  Salzsäure  löslich. 

Hierauf^  i^r hellt  dann,  dass  der  betreffende  Niederschlag 
svhv  scIiwtT  in  Wasser  löslich  ist;  um  dieses  Faktum  recht 
(tVideut  (^oiislalireii  zu  können,  muss  man  ihn  lange  Zeit  den 
Wirkun^^en  des  Wassers  aussetzen.  Seine  Löslichkeit  in 
Wasser  wird  nur  durch  Kochen  bei  Zusatz  von  Essigsäure 
cvidenU  oder  in  geringerem  Grade  bei  blossem  Zusatz  von 
Essi^iäure,  Weder  das  Kochen  an  sich,  noch  die  Einwirkung 
des  Prisina's  von  Gl  Na  constatiren  diese  Löslichkeit. 

In  oproe-  Lösung  von  Gl  Na  ist  seine  Löslichkeit  eben- 
falls (lerin^^,  und  es  bedarf  zum  evidenten  Nachweise  dieser 
Ei^enscliaCt  t^deielifalls  einer  längeren  Einwirkung  der  genannten 
Lösung'.  Seine  Löslichkeit  in  dieser  Lösung  wird  durch  Kochen 
mit  E^sig^iun'e  eonstatirt,  weniger  deutlich  nach  Zusatz  von 
E^si;jsäure  nml  durch  die  Einwirkung  des  GlNa-Prisma  (durch 
das  lel ziere  im  allergeringsten  Grade).  Das  Kochen  allein 
vermag  die  Lö^lidikeit  gar  nicht  zu  konstatiren.  Während 
dieser  Xiederselilag  in  AVasser  und  Sproc.  GlNa-Lösung  sehr 
scliwer  löslii^li  1-1,  löst  er  sich  leicht  in  KOH,  Na2G03.  weniger 
leield  in  Es^^i^siinrc  oder  schwacher  Salzsäure. 
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TJnt«r6uchung  des  aus  den  Schilddrüsen  des  Menschen  und 

des  Bindes  mit  KOH-Lösung  (1  pro  1000)  gewonnenen 

Extractes. 

Dieser  Extract  wurde  ebenso  wie  der  vorige  bereitet, 
jedoch  mit  dem  Unterschiede,  dass  ich  nach  Extrahirung  der 
Schilddrüsen  des  Menschen  und  des  Rindes  mit  destillirtem 
Wasser,  sie  mit  KOH-Lösung  (1  pro  1000)  zu  extrahiren 
begann.  Zu  diesem  Zweck  goss  ich  auf  die  Drüsen  etwas 
von  dieser  Lösung  und  Hess  sie  nach  wiederholtem  Schütteln 
in  der  Kälte  stehen.  Alsdann  filtrirte  ich  die  Flüssigkeit  und 
erhielt  ein  helles,  leicht  geröthetes  Filtrat,  von  schwach  alka- 
lischer Reaction.  Sein  Verhalten  zu  Essigsäure  und  zu  den 
gewöhnlichen  Reagentien  auf  die  Eiweissstoffe  war  das  gleiche, 
wie  bei  der  vorigen  Flüssigkeit.  Einen  Theil  der  Flüssigkeit 
fällte  ich  mit  einem  GlNa-Prisma,  und  nachdem  so  ein 
flockiger  Niederschlag  erhalten,  untersuchte  ich  denselben 
nach  Verlauf  von  24  Stunden.  Ich  filtrirte  den  Niederschlag 
ab  und  löste  ihn  zugleich  mit  einem  Theil  seiner  Mutter- 
lauge in  Wasser,  d.  h.  thatsächlich  nicht  in  Wasser,  sondern 
in  einer  schwachen  GlNa-Lösung.  Auf  diese  Weise  erhielt 
ich  zwei  Filtrate;  eines,  welches  gewonnen  war  durch  Abfil- 
triren  des  flockigen,  durch  das  Gl  Na-Prisma  gefällten  Nieder- 
schlages und  ein  zweites,  welches  nach  Lösung  des  flockigen 
Niederschlages  in  destillirtem  Wasser  bereitet   worden  war. 

Das  erste  Filtrat  zeigte  beim  Kochen  eine  ziemlich  be- 
deutende Trübung.  Das  zweite  Filtrat  ergab  beim  Kochen 
keine  Veränderung,  bei  blossem  Zusatz  von  Essigsäure  eine 
bedeutende  Trübung,  beim  Kochen  mit  Essigsäure  eine  starke 
Trübung;  das  GlNa-Prisma  eine  ziemlich  starke  Trübung. 

Diesen  flockigen  Niederschlag  Hess  ich  24  Stunden  im 
Wasser  und  filtrirte  ihn  dann  ab.    Resultate: 

Beim  Kochen  keine  Veränderung,  bei  blossem  Zusatz 
von  Essigsäure,  sowie  beim  Kochen  mit  Essigsäure  starke 
Trübung,  desgleichen   durch  Einwirkung  des  Gl  Na-Prisma' s. 

Den  anderen  Theil  des  Extractes  fällte  ich  mit  Essig- 
säure und  filtrirte  den  weissen,  flockigen  Niederschlag  ab, 
wusch  sodann  diesen  mit  Wasser  aus  und  untersuchte  seine 
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Reactionen.  Bei  baldiger  Untersuchung  nach  der  Fällung 
und  hauptsächlich  nach  kurzer  Einwirkung  der  lösenden 
Flüssigkeiten  auf  diesen  Niederschlag,  waren  seine  Reactionen 
dieselben,  wie  die,  welche  wir  früher  unter  den  gleichen 
Bedingungen  an  dem  Niederschlag  constatirt  hatten,  der  auf 
dieselbe  Weise  aus  dem  durch  lOproc.  Gl  Na-Lösung  erzielten 
Extract  gewonnen  war,  d.  h.  Unlöslichkeit  in  Wasser  und 
schwacher  5proc.  Gl  Na-Lösung  und  Löslichkeit  in  KOH, 
Essigsäure,  Nas  GOa  und  schwacher  HGl-Lösung.  Man  brauchte 
aber  auch  hier  den  Niederschlag  nur  längere  Zeit  der  Ein- 
wirkung des  Wassers  und  5proc.  Gl  Na-Lösung  auszusetzen, 
um  ein  einigermassen  verändertes  Bild  zu  erhalten. 

Das  Filtrat,  welches  nach  Verlauf  von  12  Stunden  aus 
der  Lösung  dieses  Niederschlages  in  Wasser  gewonnen  wurde, 
zeigte  beim  Kochen  keine  Veränderung,  bei  Zusatz  von  Essig- 
säure eine  leichle  Trübung,  beim  Kochen  mit  Essigsäure 
ebenfalls  eine  nicht  sehr  bedeutende  Trübung,  bei  Anwendung 
des  Gl  Na-Prisma's  keine  Veränderung.  Das  Filtrat,  wie  es 
nach  Verlauf  von  12  Stunden  aus  der  Lösung  dieses  Nieder- 
schlages in  öproc.  Gl  Na-Lösung  gewonnen  wurde,  zeigte: 
beim  Kochen  keine  Veränderung,  bei  Zusatz  von  Essigsäure 
eine  ziemlich  merkliche  Trübung,  beim  Kochen  mit  Essig- 
säure eine  noch  deutlichere  Trübung,  bei  Einwirkung  des 
Gl  Na-Prisma's  eine  überaus  unbedeutende  Trübung. 

Nun  liess  ich  den  Niederschlag  noch  24  Stunden  unter 
der  Einwirkung  des  Wassers  und  Sproc.  Gl  Na-Lösung.  Das 
Filtrat  dieses  Niederschlages  nach  24  stündiger  Einwirkung 
des  Wassers  wies  beim  Kochen  keine  Veränderung  auf,  bei 
Zusatz  von  Essigsäure  eine  merkliche  Trübung,  beim  Kochen 
mit  Essigsäure  eine  Trübung,  bei  Anwendung  des  Gl  Na- 
Prisma's  hingegen  keine  Veränderung. 

Das  Filtrat  desselben  Niederschlages  nach  243tündiger 
Einwirkung  von  5  proc.  Gl  Na-Lösung  ergab :  beim  Kochen 
keine  Veränderung,  bei  Zusatz  von  Essigsäure  slarke  Trübung, 
beim  Kochen  mit  Essigsäure  starke  Trübung,  bei  Behandlung 
mit  dem  GlNa-Prisma  ganz  unbedeutende  Trübung.  Hieraus 
ist    ersichtlich,   dass    dieser  Nioderschhg    in   seinen   Eigen- 


41 

Schäften  völlig  identisch  ist  mit  dem  in  gleicher  Weise  durch 
lOproc.  ClNa-Lösung  gewonnenen. 

Dasselbe  Resultat  ergab  ein  Niederschlag,  welcher  bei 
einer  zweiten,  nachträglichen  Extrahirüng  der  Schilddrüsen 
durch  KOH-Lösung  (1  pro  1000)  erzielt  wurde.  Dieselben 
Resultate  ergab  auch  die  Untersuchung  des  durch  KOH- 
Lösung  (1  pro  1000)  aus  den  Schilddrüsen  des  Menschen 
und  des  Rindes  gewonnenen  Extractes,  wenn  diese  Drüsen 
zuvor  schon  mit  lOproc.  Kochsalzlösung  extrahirt  waren. 

Untersuchung  der  Schilddrüsen,  nacH  vorhergegangener 
Extrahirüng  mit  KOH-Lösung  (1  pro  1000). 

Nachdem  ich  die  Drüsen  mit  KOH-Lösung  (1  pro  1000) 
extrahirt  hatte,  wusch  ich  sie  zu  wiederholten  Malen  stark 
mit  destillirtem  Wasser  aus,  bis  bei  Verdampfung  des  abfll- 
trirten  Wassers  in  der  Schale  ein  sehr  unbedeutender  Nieder- 
schlag übrig  blieb.  Darauf  wurden'  diese  Rückstände  in 
zwei  Glasröhren  eingeschmolzen  und  bis  auf  120*^  G.  (nicht 
höher)  im  Oelbade  erhitzt.  Beides  geschah  mit  den  Drüsen 
des:  Rindes,  wie  mit  denen  des  Menschen.  Darauf  fand  ich 
beim  Oeflfnen  der  Röhren  am  folgenden  Tage  viel  Fett  und 
eine  klare  Flüssigkeit  in  denselben,  sowie  ganz  am  Boden 
Reste  vom  Gewebe.  Nach  Extrahirüng  des  Inhaltes  der 
Röhren  filtrirte  ich  die  Gewebereste  ab,  entfernte  das  Fett, 
nachdem  es  sich  abgekühlt  hatte  und  dämpfte  das  Filtrat 
ab :  es  ergab  sich  eine  ziemlich  bedeutende  Quantität  Leim. 

Alsdann  wusch  ich  den  Rückstand  auf  dem  Filter  mit 
Aether  und  Alkohol,  schmolz  dieses  Residuum  wieder  in 
einer  Glasröhre  ein  und  erhitzte  es  bis  auf  120®  G.  Dann 
nahm  ich  dem  Inhalt  d^r  Röhre  dieselbe  Operation  vor,  d.  h. 
filtrirte  und  dampfte  ihn  ab  und  erhielt  wieder  etwas  Leim 
als  Rückstand.  Der  oben  erwähnte  Rückstand  der  Glas- 
röhre bestand  hauptsächlich  aus  elastischen  Fasern.  Die  oben 
drei  erwähnten  Substanzen,  von  denen  die  erste  gefällt 
wird,  bei  Zusatz  von  Essigsäure  zu  dem  verdünnten,  mit 
Kochsalzlösung  gewonnenen  Extract,  die  zweite  bei  dem- 
selben Zusatz  zu  dem    mit  KOH-Lösung  (1  pro  1000)  ge- 
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wonnenen  Extract,  die  dritte  bei  demselben  Zusatz  zu  dem 
durch  wiederholte  Extrahirung  mit  KOH-Lösung  (1  pro  1000) 
gewonnenen  Extract;  und  deren  Eigenschaften  wir  nach  Mög- 
lichkeit in  der  vorliegenden  Analyse  zu  bestimmen  versucht 
haben,  wollen  wir  vorlaufig  der  Kürze  wegen  Thyreoprotin 
nennen. 

Methode  der  Gewinnung  von  Thyreoprotin  aus  den  Schild- 
drüsen des  Menschen  und  des  Rindes. 

Beiderlei  Drüsen  wurden  vom  Fett,  vom  Bindegewebe 
und  den  Gefässen  gereinigt,  alsdann  in  kleine  Stücke  zer- 
schnitten und  4— 6  mal  extrahirt  mit  destillirtem  Wasser,  so 
lange,  bis  das  Wasser  nach  Möglichkeit  farblos  wurde. 

Alsdann  wurden  die  so  extrahirten  Drüsen  mit  lOproc. 
ClNa-Lösung  ausgezogen,  ebenfalls  zu  wiederholten  Malen. 
Dieses  Extract  wurde  filtrirt,  mit  dem  doppelten  Volumen 
Wasser  verdünnt  und  durch  Essigsäure  gefallt. 

Der  so  entstandene  Niederschlag  wurde  durch  Decantiren 
gewaschen,  dann  filtrirt  und  aufs  Neue  mit  destillirtem  Wasser 
gewaschen;  dieser  Niederschlag  stellte  das  erste  Thyreo- 
protin dar. 

Darauf  wurden  die  so  extrahirten  Drüsen  mit  einer 
KOH-Lösung  (l  pro  1000)  extrahirt;  dabei  wurden  die  Drüsen 
vorläufig  durch  Auspressen  nach  Möglichkeit  vom  Gl  Na  ge- 
reinigt und,  mit  einer  KOH-Lösung  gemischt,  blieben  sie  bei 
öfterem  Schütteln  24  Stunden  in  der  Kälte  stehen.  Darauf 
wurde  diese  Flüssigkeit  filtrirt  und  wieder  mit  Essigsäure 
gefällt.  Es  ergab  sich  ein  voluminöser  Niederschlag,  der 
ebenso  wie  der  frühere  behandelt  wurde.  Dieser  Niederschlag 
stellte  das  zweite  Thyreoprotin  dar. 

Endlich  Hess  ich  die  Drüsen  unter  denselben  Bedingungen 
nochmals  in  KOH-Lösung  digeriren  und  erhielt  auf  dieselbe 
Weise  einen  voluminösen  Niederschlag.  Dieser  letzte  Nieder- 
schlag stellte  das  dritte  Thyreoprotin  dar. 

Alle  diese  Niederschläge  wurden  nach  Auswaschung 
mit  destillirtem  Wasser  in  SOproc.  Spiritus  gelegt.  Die 
weitere  Behandlung  bestand  in  Folgendem :  Jeder  dieser  Nieder- 
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schlage  wurde  gesondert  im  Mörser  sorgfältig  mit  SOproc. 
Spiritus  zerrleben ;  indem  ich  dann  noch  mehr  SOproc.  Spiritus 
zusetzte,  legte  ich  Alles  in  einen  grossen  Ballon,  schüttelte 
die  Masse  sorgfältig,  und  erhitzte  sie  bis  auf  60*^  C;  dies 
wiederholte  ich  3— 4  mal,  bis  der  verdampfte  Spiritus  keinen 
Rückstand  übrig  Hess,  Nachdem  der  zugesetzte  Spiritus  ab- 
gegossen, wurde  dieser  Rückstand  3—4  mal  mit  Aether  aus- 
gewaschen, bis  auch  der  Aether  beim  Verdampfen  keinen 
Rückstand  zurückliess.  Nachem  ich  nach  Möglichkeit  den 
Aether  abgegossen,  legte  ich  den  Rückstand  auf  das  Filtrum 
und  wusch  sofort  mit  absolutem  Alkohol  aus.  Darauf  wurde 
dieser  Niederschlag  in  den  Recipienten  der  Luftpumpe  über 
Schwefelsäure  gebracht,  wo  er  3—4  Tage  liegen  blieb.  Im 
Verlauf  dieser  Zeit  zerkleinerte  ich  ihn  allmälig  und  pulve- 
risirte  ihn  schliesslich  vollkommen.  Alsdann  wurden,  zum 
Zwecke  der  Elementaranalyse,  die  Substanzen  vorläufig  bei 
100°  C.  gut  getrocknet  und  darauf  bei  120^0.  bis  zum  con- 
stanten  Gewicht. 

Die  Bestimmung  des  Aschengehaltes,  der  Verlust  an 
Gewicht  beim  Trocknen  bei  einer  Temperatur  von  100®  C. 
und  120^  G.,  endlich  die  Elementaranalyse  jeder  dieser  Sub- 
stanzen ergaben  folgende  Zahlen: 


Erstes  Tbyreoprotin  beim  Rind. 

[     1,365 

Asche 

1,40 
l,i0 

Gewichtsverlust  bei  100''  . 

0,69> 

bei  IW  . 

1,75* 

I.            n.           m. 

Mittel. 

G 

49,29            49,40            49,40 

49,36 

H 

6,50              6,34              6,52 

6,45 

N 

16,01            16,08               — 

16,04 

S 

1,37              1,40               - 

1,38 

0 

—                —                  _ 

26,77 

Zweites  Tbyreoprotin  beim  Rind. 

Asche   .     1,7  V 

Gewichtsverlust  bei  lOO'*  . 

0,52'>;o 

« 

bei  120«  . 

1,24« 
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11. 

Mittel 

G                  50,30 

50,10 

50,20 

H                   6,40 

6,29 

6,34 

N                  16,14 

16,06 

16,10 

S                    1,34 

— 

IM 

0                    • 

— 

26,02 

Drittes  Tbyreoprotin  beim  Rind. 

Asche 

.     1,48^0 

Gewi  chtsverlus 

t  bei  100*  • 

0,65> 

« 

bei  120*^  . 

1,32« 

I. 

ir. 

Mittel. 

C                  49,30 

49,24 

49,27 

H                    6,37 

6,22 

6,29 

N                  16,75 

16,61 

16,68 

S                     1,40 

— 

1,40 

0                     - 

— 

26,36 

Erstes  Thyreoprotin  beim  MenschcD. 

Asche  .     l,707o 


Gewichtsverlus 

t  bei  100*^  . 

0,77*0. 

« 

bei  120^  . 

1,65« 

I. 

IL 

Mittel 

G 

49,46 

49,60 

49,53 

H 

6,24 

6,36 

6,30 

N 

15,90 

— 

15,90 

S 

1,38 

— 

1,38 

0 

— 

-- 

26,89 

Zweites  Tliyreoprotin  beim  MenselieD. 

Asche 

1,28%. 

Gewichtsverlus 

t  bei  100®  . 

0,71%. 

« 

bei  120»  . 

1,45« 

I. 

u. 

Mittel 

G 

50,35 

.50,20 

50,27 

H 

6.42 

6,52 

6,47 

N 

15,80 

— 

15,80 

S 

1,35 

— 

1,35 

0 

— - 

— 

26,11 

Drittes  Tiiyreoprotin  beim  Menseiieii. 

Asche 

.     1,57%. 

Gewichtsverlus 

t  bei  100*  . 

0,947o 

< 

bei  120*  . 

1,57« 
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I. 

II. 

Mittel. 

G 

49,20 

49,10 

49.15 

H 

6  50 

6,40 

645 

N 

16,68 

— 

16,68 

S 

1,39 

— 

1,39 

0 

-— 

— 

26,33 

Zur  bequemeren  Uebersicht  des  Mittels  aus  den  gege- 
benen Zahlen,  welche  bei  der  Elementaranalyse  erhalten 
wurden,  will  ich  die  Durchschnittszahlen  in  einer  besonderen 
Tabelle  gruppiren. 


Erstes  Thyreoprotin 

Zweites 

Thyreo- 

Drittes  Thyreo- 

beim 

protin 

beim 

protin  beim 

Menschen. 

Bind. 

Menschen. 

Rind. 

Menschen. 

Bind. 

c  .    .    . 

49,53 

49,36 

50,27 

50,20 

49,15 

49,27 

H  .    .     . 

6,30 

6,45 

6,47 

6,34 

6,45 

6,29 

N   .    .     . 

15,90 

16,04 

15,80 

16,10 

16,68 

16,68 

S   .    .     . 

1,38 

1,38 

1,35 

1,34 

1,39 

1,40 

O  .    .     . 

26,89 

26,77 

26,11 

26,02 

26,33 

26,36 

Ein  flüchtiger  Blick  auf  diese  Tabelle  genügt  schon, 
um  zu  zeigen,  dass  die  von  mir  untersuchten  Thyreoprotine 
in  ihrer  chemischen  Zusammensetzung  nicht  mit  einander 
identisch  sind,  wie  ich  es  im  Anfange  meiner  Untersuchung 
vorausgesetzt  hatte,  ausgehend  von  dem  mir  bereits  bekannten 
ähnlichen  Verhalten  der  gefundenen  Substanzen  zu  denselben 
Reactionen.  Dagegen  lässt  sich  leicht  ers^hen^  dass  die  auf 
gleiche  Weise  aus  den  Schilddrüsen  des  Menschen  dargestellten 
Thyreoprotine  denen  des  Rindes  völlig  identisch  sind.  Ob 
wir  demnach  in  der  oben  angegebenen  Weise  die  Schild- 
drüsen des  Menschen  oder  die  dos  Rindes  behandeln,  wir 
erhalten  unterschiedslos  drei  Thyreoprotine,  welche  sich  von 
einander  unterscheiden.  Betrachten  wir  die  Tabelle  genauer, 
so  sehen  wir,  dass  der  erwähnte  Unterschied  nicht  sehr 
bedeutend  ist.  Der  Gehalt  an  H  und  S  ist  durchaus  der 
gleiche  bei  allen  drei  Thyrooprotinen.  Der  Hauptunterschied 
besteht  in  dem  Gehalt  an  G  und  N. 

Das  zweite  Thyreoprotin  unterscheidet  sich  erheblich 
von   den  zwei  anderen  durch   seinen  höheren  Gehalt  an  G, 
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während  das  erste  und  dritte  einander  sehr  nahe  stehen  und 
sich  nur  dadurch  unterscheiden,  dass  das  dritte  mehr  N  ent- 
hält; hier  erreicht  der  N-Gehalt  seinen  höchsten  Grad. 

Behalten  wir  die  qualitative  Charakteristik  unserer 
Thyreoprotine  im  Auge  und  vergleichen  ihre  procentige 
Zusammensetzung  mit  derjenigen  der  Eiweisskörper,  so  wird 
kein  Zweifel  darüber  aufkommen  können,  dass  beiderlei 
Substanzen  einander  nahe  stehen.  Leider  konnte  ich  aus 
Mangel  an  Zeit  eine  Reihe  von  Versuchen  in  Bezug  auf  ihre 
Spaltungsprodukte,  durch  welche  allein  eine  Aufklärung  über 
ihr  Verhalten  zu  den  Eiweisskörpcrn  in  genügendem  Masse 
hätte  erzielt  werden  können,  nicht  mehr  vornehmen.  Ich 
musste  mich  damit  begnügen,  das  Faktum  zu  konstatiren, 
dass  die  gefundenen  Thyreoprotine  beim  Kochen  in  1  % 
Schwefelsäurelösung  keine  Substanz  ergeben,  welche  alka- 
lische Kupferoxydlösung  reducirt. 

Trotzdem  wage  ich  die  Vermuthung,  dass  aller  Wahr- 
scheinlichkeit nach  die  gefundenen  Thyreoprotine  zu  der 
Gruppe  der  Proteide  gehören,  oder  um  mich  noch  vorsich- 
tiger auszudrücken,  dass  sie  zusammengesetzte  Körper  sind, 
welche  aus  einem  der  Eiweissstoflfe  in  chemischer  Verbindung 
mit  anderen  organischen  Stoffen  bestehen.  Dank  diesem 
gleichen,  in  allen  drei  Thyreoprotinen  auftretenden  Eiweiss- 
stoffe  ergibt  sich  denn  auch  dieselbe  qualitative  GharaKte- 
ristik  für  alle  drei  Thyreoprotine. 

Dagegen  wird  durch  das  Vorhandensein  der  anderen 
organischen  Stoffe,  welche  auf  die  qualitative  Charakteristik 
unserer  Thyreoprotine  keinen  wesentlichen  Einfluss  ausüben, 
der  Unterschied  zwischen  der  procentigen  Zusammensetzung 
der  Thyreoprotine  und  derjenigen  der  Eiweissstoflfe  erklär- 
lich, nämlich  der  geringe  Gehalt  an  Kohlenstoff  des  ersten 
und  dritten  Thyreoprotins,  der  geringere  H-Gehalt  aller  drei 
Thyreoprotine  und  der  verhältnissmässig  höhere  N-Gehalt 
des  dritten  Thyreoprotins. 

Es  ist  leicht  möglich,  dass  im  voriiegenden  Falle  die 
beiden  ersten  Erscheinungen  durch  irgend  einen  organischen 
Körper,  welcher  zur  Kohlenwasserstoflfgruppe  gehört,  bedingt 
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werden.  Die  dritte  Erscheinung  könnte  wahrscheinlicher- 
weise durch  irgend  welchen  stickstoffhaltigen  Körper  hervor- 
gerufen sein. 

Alles  zuletzt  Vorgebrachte  ist  zwar  nur  hypothetisch, 
aber  immerhin  als  Richtschnur  für  weitere  Untersuchungen 
in  dieser  Frage  anzusehen. 


Zum  Schlüsse  meiner  Arbeit  erlaube  ich  mir  Herrn 
Prof.  Hoppe-Seyler  für  die  Hilfe,  die  er  mir  während 
meiner  Beschäftigung  in  seinem  Laboratorium  stets  auf  die 
freundlichste  Weise  hat  angedeihen  lassen,  hier  meinen 
innigsten  Dank  auszusprechen. 


Ueber  das  SauerstoffbedUrfniss  der  Darmparasiten. 

Von 

0.  Ban^e. 


(Der  Redaktion  zugegangen  am  24.  Juli  1883). 


Die  Lehre,  dass  tlie  Verwandtschaft  des  eingeathmeten 
Sauorstoffs  zur  aufgenommenen  Nahrung  die  alleinige  Quelle 
der  lebendigen  Kraft  im  Thierkörper  sei,  ist  bekanntlich 
durch  neuere  Forschungen  wesentlich  modificirt  worden. 
Wir  wissen  jetzt,  dass  die  Nahrungsstoffe  vor  ihrer  Oxydation 
einer  Spaltung  unterliegen  müssen  und  dass  bereits  bei  dieser 
Spaltung  ein  Theil  der  mit  der  Nahrung  eingeführten  ehe- 
rn isilien  Spannkräfte  in  lebendige  Kraft  sich  umsetzt.  Die 
Verbrennungswärme  gewisser  Spaltungsprodukte  ist  geringer 
als  die  der  Nahrungsstoflfe ,  aus  denen  sie  hervorgingen. 
Wir  wissen  ferner  aus  den  Versuchen  Hermann's,  dass 
di^r  Muskel  auch  in  sauerstoflffreien  Medien  sich  contrahirt, 
dass  er  dabei  Kohlensäure  abspaltet,  aber  keinen  Sauerstoff 
aufnimmt.  Es  ist  daher  schon  mehrfach  die  Vermuthung 
ausgesprochen  worden,  dass  die  Quelle  der  Muskelkraft  haupt- 
sächlich in  den  Spaltungsprozessen  zu  suchen  sei  und  nicht 
blos  in  den  Oxydationsprozessen. 

Mit  dieser  Annahme  stehen  auch  die 'Ergebnisse  der 
verL^rleichenden  Untersuchungen  über  das  SauerstoffbedUrfniss 
der  Repräsentanten  aller  Classen  des  Thierreiches  im  besten 
Einklänge:  Der  Unterschied  in  dem  SauerstoffbedUrfniss  der 
verschiedenen  Thierarten  ist  ein  sehr  grosser;  er  scheint 
jedoeh  in  keiner  Beziehung  zu  stehen  zu  der  von  den  Thieren 
geleisteten  Muskelarbeit  —  wohl  aber  zu  der  Körperwärme, 
welelie  die  Thiere  entwickeln.     Ein    Säugethier  braucht  — 
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auf  die  Einheit  des  Körpergewichtes  berechnet  —  10  bis 
20  mal  soviel  Sauerstoff  als  ein  Kaltblüter.  Ein  Vogel  braucht 
mehr  Sauerstoff  als  ein  Säugethier.  Ein  kleines  Thier  —  das 
bei  relativ  grösserer  Körperoberfläche  mehr  Wärme  abgibt  — 
braucht  mehr  Sauerstoff  als  nah  verwandte  grössere  Thiere. 
Junge  Thiere  brauchen  mehr  Sauerstoff  als  ausgewachsene 
Thiere  derselben  Species^).  Ich  weiss  nicht,  ob  man  be- 
haupten darf,  dass  die  Fische  weniger  Muskelkraft  entwickeln, 
als  die  Säugethiere  und  Vögel;  Thatsache  aber  ist  es,  dass 
der  Sauerstoffverbrauch  der  Fische  10  bis  100  mal  geringer 
ist  als  der  der  Warmblüter.  Es  könnte  hiernach  scheinen, 
dass  die  Muskelkraft  vorherrschend  durch  die  Spaltung  der 
Nahrung  erzeugt  wird,  die  Körperwärme  vorherrschend  durch 
die  Oxydation. 

Wäre  diese  Auffassung  richtig,  so  müssten  wir  erwarten, 
dass  diejenigen  Thiere,  welche  gar  keine  Körperwärme  zu 
entwickeln  brauchen,  auch  das  geringste  Sauerstoffbedürfniss 
haben.  Dieses  ist  der  Fall  bei  den  Entozoen  der  warm- 
blütigen Thiere,  welche  stets  in  einer  gleichmässig  hoch 
temperirten  Umgebung  sich  aufhalten.  Von  den  Parasiten 
des  Darmes  wissen  wir  in  der  That,  dass  sie  in  einem  nahezu 
sauerstofffreien  Medium  leben.  In  den  Darmgasen  sind  bei 
den  neuesten  und  sorgfältigsten  Analysen  keine  quantitativ 
bestimmbaren  Sauerstoffmengen  gefunden  worden.  Wir  wissen, 
dass  im  Darminhalte  energische  Reduktionsprozesse  verlaufen, 
dass  beständig  nascirender  Wasserstoff  in  demselben  auftritt, 
dass  Sulfate  zu  Sulfiden,  Eisenoxyd  zu  Oxydul  reducirt  werden. 
Es  kann  daher  die  Sauerstoffmenge,  welche  die  Darmpara- 
siten aufnehmen,  nur  eine  sehr  geringe  sein.  Es  wäre  denkbar, 
dass  sie  an  die  Wandungen  des  Darmes  sich  anschmiegen, 
und  den  aus  den  Geweben  der  Darmwand  diffundirenden 
Sauerstoff  aufnehmen,  bevor  er  von  den  reducirenden  Sub- 
stanzen des  Darminhaltes  gebunden  wird.  Es  wäre  aber 
auch  denkbar,  dass  sie  mit  Spuren  von  Sauerstoff  leben  — 

1)  Regnault  und  Reiset:  Annalen  der  Chemie  und  Pharmacie 
1850,  Bd   LXXIir,  S.  257  u.  ff.  —  Jolyet   et  Regnard:   Archives  de 
Physiologie  normale  et  pathologique.  Sdrie  II,  T.  IV,  p.  584  ff.  1877. 
Zeitschrift  für  physiologische  Chemie  VUI.  4 
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oder  gar  ganz  ohne  Sauerstoff,  wie  es  von  gewissen  Bacterien 
behauptet  wird!  —  Der  Versuch  musste  entscheiden. 

Ich  wählte  zu  meinen  Versuchen  den  im  Dünndarm 
der  Katze  lebenden  Spulwurm,  Ascaris  mystax,  weil  von 
den  Darmparasiten,  deren  Verhalten  ausserhalb  des  Wirthes 
ich  bisher  beobachtet  habe,  dieser  der  resistenzfähigste  zu 
sein  scheint.  Es  war  mir  ausserdem  von  besonderem  Inter- 
esse, gerade  an  diesem  Thiere  das  Sauerstoffbedürfniss  der 
Darmparasiten  zu  studiren,  weil  die  Bewegungen  dieses 
Thieres  sehr  lebhaft  sind. 

Auf  unüberwindliche  Schwierigkeiten  stiess  ich  bei  dem 
Versuche  künstliche  Bedingungen  herzustellen,  unter  denen 
das  Leben  der  Ascariden  ausserhalb  ihres  Wirthes  sich  längere 
Zeit  erhalten  lässt.  Es  scheint  nämlich  nicht  möglich,  den- 
selben irgend  welche  Nahrung  zu  geben,  weil  bei  der  hohen 
Temperatur  (38®  G.)  die  Nahrungsstoffe  sehr  rasch  sich  zer- 
setzen und  die  Zersetzungsprodukte  —  oder  die  Fäulniss- 
organismen —  die  Thiere  tödten.  Bei  gewöhnlicher  Tem- 
peratur (15 — 20®  C.)  erstarren  die  Ascariden,  können  Anfangs 
durch  Erwärmen  wieder  belebt  werden,  sind  jedoch  nach 
zwei  bis  drei  Tagen  todt.  Bei  Körpertemperatur  in  Dünn- 
darminhalt, in  Blutserum,  in  einer  Lösung  von  Hühnerei^veiss 
und  Traubenzucker  lebten  die  Thiere  nur  ein  bis  drei  Tage. 

Vielleicht  wäre  es  möglich,  durch  Zusatz  von  Anti- 
septicis  zur  Nährlösung  die  Fäulniss  aufzuheben  und  das 
Leben  der  Thiere  zu  verlängern.  Zu  diesem  Zwecke  würde 
sich  vielleicht  die  Taurocholsäure  empfehlen,  welche  als  nor- 
maler Bestand theil  des  Darminhaltes  den  Parasiten  nicht 
schädlich  sein  kann  und  nach  den  Versuchen  von  Maly  und 
Em  ich  «ein  Desinfektionsmittel  ist,  dessen  Wirkung  in 
manchen  Fällen  wenig  hinter  der  der  Salicylsäure  oder  des 
Phenols  zurückbleibt.^)»  Versuche  in  dieser  Richtung  habe 
ich  noch  nicht  angestellt. 

Am  längsten  lebten  die  Ascariden  in  einer  verdünnten 
Kochsalzlösung.    Nach  sehr  zahlreichen  Versuchen  scheint  es 

*)  Sitzungsberichte  der  Wiener  Akademie  der  Wissenschaften  1883, 
Bd.  LXXXVII,  Ablh    3,  Januar-Heft. 
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mir,  dass  1%  Na  Gl  die  günstigste  Concentration  ist.  In 
dieser  Lösung  lebten  die  Thiere  meist  7  —  10  Tage,  einige 
13 — 14  Tage.  In  Lösungen,  die  0,5  oder  1,5%  Na  Gl  ent- 
hielten, lebten  sie  etwas  kürzere  Zeit.  In  einer  Lösung  von  3®/o 
Na  Gl  gingen  sie  schon  im  Laufe  des  ersten  Tages  zu  Grunde. 

Noch  etwas  länger  als  in  der  einprocentigen  Kochsalz- 
lösung lebten  sie  in  einer  Lösung,  die  l^'o  Na  Gl  und  0,1 7o 
Na2  GOa  enthielt.  In  einer  Lösung  von  1%  Na  Gl  und  0,5  > 
Na2  GOa  lebten  die  Würmer  nur  zwei  Tage,  in  einer  Lösung 
von  0,5%  Na  Gl  und  0,5%  NaaGOa  1—4  Tage. 

Mit  der  Lösung  von  17o  Na  Gl  und  0,1%  Na  GOa  sind 
alle  folgenden  Versuche  über  die  Lebensdauer  der  Ascariden 
bei  möglichst  vollständiger  Sauerstoffentziehung  ausgeführt 
worden. 

Versuch  I. 

Ein  10  cm.  langes  und  12  cc.  fassendes  Reagensglas 
wird  ungefähr  zu  Va  mit  Quecksilber  gefüllt.  Das  Queck- 
silber wird  ausgekocht.  Sobald  dasselbe  ein  wenig  abgekühlt 
ist,  wird  der  im  Glase  übrige  Raum  mit  der  angegebenen 
Salzlösung  gefüllt.  Auch  diese  Lösung  wird  durch  Auskochen 
von  der  absorbirten  Luft  möglichst  befreit.  Sobald  die  Lösung 
auf  Körpertemperatur  abgekühlt  ist  —  dieses  geschieht  in  ca. 
15  Minuten  —  werden  fünf  Spülwürmer,  welche  dem  Darm 
einer  soeben  getödteten  Katze  entnommen  sind,  in  das  Reagens- 
glas gebracht.  Darauf  wird  das  Reagensglas  sofort  mit  dem 
Daumen  geschlossen,  umgekehrt,  in  eine  Quecksilberwanne 
getaucht  und  in  senkrechter  Stellung  fixirt.  Das  Gläschen 
wird  aufmerksam  besichtigt:  es  ist  auch  nicht  das  kleinste 
Luftbläschen  hineingelangt.  Die  Höhe  der  sperrenden  Queck- 
silbersäule beträgt  innen  und  aussen  am  Glase  3,6  cm.  Das 
Volumen  der  Salzlösung  mit  den  Würmern  zusammen  be- 
trägt 8,2  cc.  Das  Körpergewicht  der  fünf  Würmer  zusammen 
beträgt  0,385  gr.  Der  ganze  Apparat  wird  in  einen  Raum 
gestellt,  in  welchem  die  Temperatur  zwischen  35  und  39°  G. 
schwankt. 

Die  Bewegungen  der  Würmer  waren  sehr  lebhaft:  die 
8 — 10  cm.  langen  Thiere  schlängelten  sich   durcheinander; 
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bald  rollten  sie  sich  an  der  Oberfläche  des  Quecksilbers  zu- 
sammen, bald  streckten  sie  sich  bis  zum  oberen  Ende  des 
Reagenzglases  hinauf,  bald  schnellten  sie  sich  durch  eine 
plötzliche  Streckbewegung  empor,  die  Oberfläche  des  Queck- 
silbers vollständig  verlassend.  Diese  lebhaften  Bewegungen 
wurden  oft  stundenlang  fast  ununterbrochen  fortgesetzt.  Am 
dritten  Tage  wurden  die  Bewegungen  weniger  lebhaft,  am 
fünften  schon  sehr  träge;  aber  noch  am  Ende  des  fünften 
Tages  waren  sie  deutlich  wahrnehmbar.  Am  sechsten 
Tage  wurden  die  Thiere  todt  gefunden.  Sie  wurden  nun 
herausgenommen,  zwischen  Filtrirpapier  abgetrocknet  und 
gewogen. 

Die  Menge  des  Sauerstoffs,  welche  die  Thiere  während 
der  fünf  Tage  höchstens  verbraucht  haben  konnten,  lässt 
sich  leicht  berechnen.  Das  Körpergewicht  der  fünf  Würmer 
zusammen  betrug  nach  Stägigem  Hunger  0,385  gr.,  muss 
also  zu  Anfang  des  Versuches  bedeutend  höher  gewesen  sein. 
Nehmen  wir  als  Durchschittswerth  0,4  gr.  an.  Der  Absorp- 
tionscoefficient  für  Sauerstoff'  und  Wasser  bei  Körpertempe- 
ratur ist  nicht  bestimmt  worden.  Bei  20°  C.  nimmt  nach 
Bunsen^)  1  cc.  Wasser  aus  einer  Atmosphäre  von  reinem 
Sauerstoffe  0,02838  cc.  Sauerstoff  auf,  aus  der  atmosphärischen 
Luft  also  5 mal  weniger  =  0,005676  cc.  0  (auf  0°  G.  und 
760  mm.  Quecksilberdruck  berechnet).  Die  8,2  cc.  Flüssig- 
keit konnten  also  höchstens  8,2  x  0,005676  =  0,04654  cc. 
Sauerstoff  absorbirt  haben.  Soviel  erhielten  also  0,4  gr.  der 
Würmer  in  fünf  Tagen.  Daraus  berechnet  sich  der  Sauer- 
stofifverbrauch  für  1  gr.  des  Körpergewichtes  und  24  Slunden 
auf  0,023  cc.  Wie  gering  diese  Menge  ist;  erkennt  man 
sogleich,  wenn  man  sie  mit  dem  Sauerstoffverbrauche  anderer 
Thiere  vergleicht. 

Sauerstoffverbrauch  in  24  Stunden  auf  1  gr. 
des  Körpergewichtes  in  cc.  auf  0®  G.  und  760  mm. 
Quecksilberdruck  berechnet:*) 

^)  B  u  n  s  e  n :  üeber  das  Gesetz  der  Gasabsorplion.  Aniialen  der 
Chemie  und  Pharmacie  1855,  Bd.  XGIII,  S.  24. 

■)  Die  Zahlenangabe  über  den  Sauerstoffverbrauch  des  Menschen 
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Sperling 161,0 

Ente .  23,2—31,6 

Hund   . 15,1-23,4 

Mensch     .     , 7,1—10,7 

Frosch 1,1—1,8 

Regenwurm 1,7 

Schleie  (Cypr.  tinca)     ....  1,3 

Aal  (Muraena  anguilla) .     .     .     .  0,97 — 1,2 

Eidechse,  imWinterschlaf  erstarrt  0,41. 

Der  geringste  Sauerstoflfverbrauch,  der  bisher  an  Thieren 
beobachtet  worden,  ist  der,  welchen  Reg  na  ult  und  Reiset 
für  die  im  Winterschlafe  erstarrte  Eidechse  fanden.  Der 
Sauerstofifverbrauch  der  Ascariden  nach  der  oben  angestellten 
Berechnung  ist  noch  18  mal  geringer.  Er  ist  40— 80  mal 
geringer  als  der  eines  Fisches  oder  Frosches  und  1000  mal 
geringer  als  der  eines  Hundes.  Die  oben  berechnete  Zahl 
für  den  Sauerstoflfverbrauch  der  Ascariden  ist  aber  viel  zu 
hoch  ausgefallen  und  zwar  aus  einem  zweifachen  Grunde: 
erstens  muss  der  Absorptionscoefficient  für  Sauerstoff  und 
Wasser  bei  Körpertemperatur  weit  niedriger  sein  als  bei 
20**  C.  und  zweitens  konnte  die  Salzlösung  lange  nicht  die 
der  Körpertemperatur  entsprechende  Menge  Sauerstoff  absor- 
birt  haben  in  der  kurzen  Zeit,  welche  die  Abkühlung  von 
der  Siedhitze  bis  zur  Körperwärme  erforderte.  Die  Abkühlung 
erfolgte  in  ca.  15  Minuten.  Die  Sauerstoffaufnahme 
der  Ascariden  ist  also  weit  geringer  als  0,02  cc. 
für  jedes  Gramm  in  24  Stunden. 

Man  könnte  nur  noch  einwenden,  dass  aus  dem  Sauer- 
stoflfv erbrauche  bei  ungenügender  Sauerstoflfzufahr  kein  Schluss 
sich  ziehen  lasse  auf  den  Sauerstoflfverbrauch  unter  normalen 
Verhältnissen.  Es  wäre  denkbar,  dass  bei  diesen  Thieren  der 
Sauerstoflfverbrauch  nach  der  Zufuhr  sich  richtet.  Es  wäre 
ferner   denkbar,   dass    die  Thiere  einen    Vorrath   an   locker 

ist  der  Arbeit  von  Pettenkofer  und  Voit  (Zeitschr  f.  Biologie  1866, 
Bd  II,  S.  486  u.  489)  entnommen,  die  Angaben  über  die  Fische  der 
Arbeit  von  Jolyet  und  Regnard  (Archives  de  Physiologie  normale  et 
pathologique,  Serie  II,  T.  IV,  p.  605  et  608  1877),  die  übrigen  Angaben 
der  Arbeit  von  R  e  g  n  a  u  1 1  und  Reiset  ( Annalen  der  Chemie  und 
Pharmacie  1850,  Bd.  LXXIH,  S.  271—299. 
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gebundenem  Sauerstoff  in  ihrem  Körper  aufgespeichert  hatten. 
Die  Möglichkeit  ist  unbedingt  zuzugeben.  Jedenfalls  aber 
wäre  dieses  Verhalten  ohne  alle  Analogie  bei  den  höheren 
Thieren:  bei  den  Wirbelthieren  ist  der  Sauerstoflfverbrauch 
unabhängig  von  der  Zufuhr;  er  richtet  sich  nur  nach  der 
Menge  der  oxydabeln  Spaltungsprodukte,  die  aus  dem  Stoff- 
wechsel hervorgehen;  sobald  dieSauerstofifzufuhr  abgeschnitten 
ist,  wird  der  im  Oxyhämoglobin  aufgespeicherte  Vorrath  in 
wenigen  Minuten  verzehrt  und  die  Thiere  gehen  zu  Grunde. 
Pflüger^)  und  Aubcrt^)  haben  allerdings  gezeigt,  dass 
Frösche  in  sauerstoflffreier  Luft  mehrere  Tage  lebBU  bleiben, 
aber  nur  bei  niedrieger  Temperatur,  bei  welcher  der  gesammte 
Stoffwechsel  dieser  Thiere  auf  ein  Minimum  reducirt  ist.  Bei 
Zimmertemperatur  sind  sie  schon  nach  wenigen  Stunden 
bewegungslos.  Die  Ascariden  dagegen  bewegen  sich  bei 
38°  G.  in  sauerstofffreien  Medien  Tage  lang  aufs  Lebhafteste. 
Bei  den  folgenden  Versuchen  ging  ich  darauf  aus,  den 
Thieren  den  Sauerstoff  noch  vollständiger  zu  entziehen. 

Versuch  II  und  IIL 

In  einen  Glasballon  (Stehkolben)  von  180  cc.  Inhalt 
mit  langem,  weitem  Halse  werden  100  cc.  Kalilauge  von 
1,05  specifischem  Gewicht  gebracht  und  darauf  2,5  gr.  Pyro- 
gallol^)  in  Gelatinecapseln.  Unterdessen  sind  in  ein  10  cm. 
langes,  8  cc.  fassendes  Reagenzgläschen  6  cc.  der  erwähnten 
Salzlösung  gebracht  und  ausgekocht  worden.  Sobald  die 
Lösung  auf  Körpertemperatur  erkaltet  ist,  wird  ein  Wurm 
(von  ca.  0,1  gr.  Körpergewicht)  hineingebracht  und  das 
Reagenzglasglas  in  den  Ballon  gesenkt.  Der  Hals  des  Ballons 
wird  darauf  zugeschmolzen.  Das  Reagenzglas  ragt  mit 
dem  oberen,  vollkommen  offenen  Ende  in  den  weiten  Hals  des 


»)  Pflüger's  Archiv  1875,  Bd.  X,  S.  313. 

•)  Id.,  1881,  Bd.  XXVI,  S.  293. 

■)  Bei  diesem  Mengenverhältnisse  von  Kali,  Wasser  und  Pyro- 
gallol  verlauf  nach  den  Versuchen  von  Weyl  und  Zeit  1er  die  Absorp- 
tion des  Sauerstoffs  am  vollständigsten  und  raschesten.  Liebig's  Annalen 
1880,  Bd,  205,  S.  255, 
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Ballons   hinein,  ist  daher  im  Ballon   leicht  beweglich,  ohne 
dass  die  Kalilauge  in  dasselbe  eindringen  kann. 

Die  Gelatiiiecapseln  lösen  sich  sofort  nach  dem  Zu- 
schmelzen  in  der  Kalilauge  und  man  bewirkt  nun  durch 
häufiges  Schwenken  des  Ballons  eine  rasche  Absorption  des 
Sauerstoffs.  Der  Ballon  wird  in  einen  Raum  gestellt,  in 
welchem  die  Temperatur  zwischen  35  und  39°  C.  schwankt. 
Das  Schwenken  des  Ballons  wird  lange  Zeit  fortgesetzt.  Der 
Wurm  bewegt  sich  4  mal  24  Stunden  sehr  lebhaft.  Auch 
am  Anfange  des  fünften  Tages  sind  die  Bewegungen  mit- 
unter noch  lebhaft;  am  Ende  des  fünften  Tages  werden  sie 
träge;  am  Anfange  des  sechsten  Tages  wird  der  Wurm 
todt  gefunden. 

Bei  einem  zweiten  genau  in  derselben  Weise  aus- 
geführten Versuche  lebte  der  Wurm  4 mal  24  Stunden  und 
wurde  am  Anfange  des  fünften  Tages  todt  ge- 
funden. 

Versuch  IV,  V  und  VI. 

Die  Versuche  wurden  in  derselben  Weise  ausgeführt 
wie  die  Versuche  II  und  III  mit  dem  einzigen  Unterschiede, 
dass  als  Absporptionsmittel  für  den  Sauerstoff  Eisenoxydul 
und  Kalilauge  dienten: 

In  einen  Ballon  von  180  cc.  Inhalt  werden  30  cc. 
Wasser  gebracht  und  zum  Sieden  erhitzt;  darauf  werden 
20  gr.  Eisenvitriol  hineingebracht,  darauf,  sobald  sich  der 
Vitriol  gelöst  hat,  70  cc.  concentrirter  Kalilauge  (25%  KOH). 
Darauf  wird  das  Reagenzglas  mit  dem  Wurm  in  der  aus- 
gekochten Salzlösung  hineingesenkt,*  der  Hals  des  Ballons 
zugeschmolzen  und  der  Ballon  in  den  erwärmten  Raum 
gestellt.  Durch  sehr  häufiges  Schwenken  des  Ballons  wird 
bewirkt,  dass  nach  10  Stunden  der  Sauerstoff  vollständig 
absorbirt  ist.  Man  erkennt  dies  daran,  dass  der  beim  Schwenken 
an  den  Wandungen  des  Ballons  entstehenda  Belag  von  hell- 
grauem Eisenoxydul,  welcher  sich  anfangs  sehr  rasch  lebhaft 
roth  färbte,  schliesslich  seine  Farbe  nicht  mehr  ändert  und 
auch    nach   stundenlangem   Stehen    genau   dieselbe  Färbung 


56 

beibehält  wie  die  Hauptmasse  des  Niederschlages  am  Grunde 
des  Ballons.  Nach  dem  Eintritt  dieser  Endreaction  wird  das 
häufige  Schwenken  des  Ballons  doch  noch  fortgesetzt.  Der 
Wurm  bewegt  sich  fünf  Tage  lang.  Auch  am  Anfange  des 
sechsten  Tages  bewegt  er  sich  noch,  wenn  auch  nur  träge. 
Erst  um  die  Mitte  des  sechsten  Tages  wird  er  todt 
gefunden. 

Ein  zweiter,  genau  in  derselben  Weise  ausgeführter 
Versuch  ergab  dasselbe  Resultat:  Tod  des  Thieres  um  die 
Mitte  des  sechsten  Tages. 

Bei  einem  dritten  gleichen  Versuche  wurde  der  Wurm 
bereits  am  Anfange  des  fünften  Tages  todt  gefunden. 

Wollte  man  nun  den  Thieren  den  Sauerstofl  noch 
rascher  und  vollständiger  entziehen,  so  blieb  nur  noch 
ein  Mittel  übrig:  dieselben  unmittelbar  mit  redu- 
cirenden  Substanzen  in  Berührung  zu  bringen. 
Dieses  war  der  Zweck  der  folgenden  Versuche. 

Versuch  VII. 

Es  wird  ein  Wurm  in  derselben  Weise  wie  im  Ver- 
suche I  in  einem  Reagenzgläschen  über  Quecksilber  abge- 
sperrt. Die  Salzlösung  erhält  jedoch  einen  Zusatz  von 
Eisen  oxydul: 

In  ein  Reagenzgläschen  von  10  cm.  Länge  und  10  cc. 
Inhalt  werden  3  cc.  Quecksilber  gebracht  und  ausgekocht, 
darauf,  sobald  das  Quecksilber  ein  wenig  abgekühlt  ist,  5  cc. 
der  erwähnten  Lösung  von  Kochsalz  und  kohlensaurem 
Natrium  und  gleichfalls  ausgekocht.  Unterdessen  ist  aus 
einer  siedenden  Lösung  von  Eisenvitriol  durch  siedende  Natron- 
lauge das  Eisenoxydul  ausgefällt  und  mit  siedendem  Wasser 
ausgewaschen  worden.  Sobald  die  Salzlösung  in  dem  Reagenz- 
gläschen auf  Körpertemperatur  abgekühlt  ist,  wird  ein  0,128  gr. 
wiegender  Wurm  hineingebracht  und  darauf  der  im  Gläschen 
noch  übrige  Raum  mit  dem  frischen  Eisenoxydulniederschlage 
gefüllt,  das  Gläschen  mit  dem  Daumen  geschlossen,  umgekehrt 
und  in  eine  kleine  Quecksilberwanne  getaucht.  Ein  sicht- 
bares Luftbläschen   ist    nicht  in   das  Reagenzglas  hineinge- 
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kommen.  Der  ganze  Apparat  wird  in  den  erwärmten  Raum 
gestellt.  Die  Höhe  des  sperrenden  Quecksilbers  beträgt  innen 
und  aussen  am  Glase  3  cm.  Der  Wurm  wühlt  aufs  Leb- 
hafteste in  dem  suspendirten  Eisenoxydul  umher.  Allmälig 
senkt  sich  der  Niederschlag  und  bildet  über  dem  Quecksilber 
eine  1,6  cm.  hohe  Schicht.  Der  Wurm  bewegt  sich  nun  sehr 
lebhaft  in  der  klaren  Salzlösung  über  dem  Niederschlage. 
Ab  und  zu  rollt  er  sich  am  Boden  über  dem  Eisenoxydul 
zusammen  und  wühlt  sich  in  den  Niederschlag  hinein;  nach 
einiger  Zeit  schlängelt  er  sich  wieder  zum  oberen  Ende  des 
Gläschens  empor  oder  schnellt  hinauf  durch  eine  plötzliche 
Streckbewegung.  Diese  Bewegungen  waren  noch  am  vierten 
Tage  recht  lebhaft.  Am  fünften  Tage  wurde  der  Wurm 
todt  gefunden.  Das  oben  angegebene  Körpergewicht  wurde 
nach  dem  Tode  bestimmt. 

Versuch  VIII. 

Bei  diesem  Versuche  wird  ein  ungefähr  0,1  gr.  schwerer 
Wurm  in  derselben  Weise  wie  im  Versuche  I  in  einem 
Reagenzgläschen  über  Quecksilber  abgesperrt,  nur  mit  dem 
Unterschiede,  dass  die  Salzlösung  P/o  unterschweflig- 
saures  Natrium  neben  einer  sehr  geringen  Menge  Koch- 
salzes und  kohlensauren  Natriums  enthält.  Der  Wurm  be- 
wegt sich  in  dieser  Lösung  vier  Tage  lang  sehr  lebhaft. 
Auch  am  Anfange  des  fünften  Tages  sieht  man  ihn  noch  ab 
und  zu  sich  bewegen.  Am  Ende  des  fünften  Tages 
wird  er  todt  gefunden. 

Auf  diesen  letzten  Versuch  möchte  ich  indessen  kein 
grosses  Gewicht  legen,  weil  das  unterschwefligsaure  Natrium 
wohl  nur  sehr  langsam  den  absorbirten  Sauerstoff  bindet. 
Ich  machte  daher  noch  einen  Versuch,  die  Thiere  in  eine 
verdünnte  Lösung  von  « hydroschwefligsaurem  >  Natrium 
(hydrosulfite  de  sodium^)  zu  bringen.  Dieses  Salz  ist  als 
sehr   energisches  Reductionsmittel  zum  Titriren   des  absor- 


')  Schützenberger:  Sur  un  nouvel  acide  du  soufre.  (Annales 
chim.  phys.  1870,  4«  s6rie,  T.  XX,  p.  351). 
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birten,  freien  Sauerstoffs  angewandt  worden*).  Die  Ascariden 
gingen  jedoch  in  dieser  Lösung  sehr  rasch  zu  Grunde,  weil 
dieselbe  die  Haut  und  alle  anderen  Gewebe  zerstört. 

Ueberhaupt  scheint  es  mir  kaum  möglich,  ein  energisches 
Reductionsmittel  ausfindig  zu  machen,  welches  nicht  zugleich 
ätzend  und  giftig  auf  den  Thierkörper  einwirkt. 

Ausser  den  hier  beschriebenen  habe  ich  noch  eine  sehr 
grosse  Zahl  ähnlicher  Versuche  ausgeführt,  welche  alle  das- 
selbe Resultat  ergaben:  Entzieht  man  den  Ascariden 
den  Sauerstoff  so  vollständig,  als  es  mit  den 
gegenwärtigen  Hülfsmitteln  der  Physik  und 
Chemie  möglich  ist,  so  leben  sie  doch  noch  4  bis 
5mal  24  Stunden. 

Dass  die  Ascariden  ganz  ohne  Sauerstoff  leben  können, 
schliesse  ich  aus  diesen  Versuchen  nicht,  weil  ich  durch 
sehr  zahlreiche  Controllversuche  mich  überzeugt  habe,  dass 
die  Thiere  ceteris  paribus  bei  Sauerstoffzutritt 
meist  länger  leben,  gewöhnlich  8  bis  10  Tage^ 
bisweilen  sogar  bis  15  Tage^  selten  weniger  als 
6  Tage.  Es  scheint  mir  jedoch,  dass  das  Sauerstoffbedürfniss 
dieser  Würmer  im  Vergleiche  zu  dem  anderer  Thiere  ein 
verschwindend  geringes  ist. 

Wir  müssen  uns  nun  die  Frage  vorlegen:  was  ist  die 
Quelle  der  Muskelkraft  bei  diesen  Thieren.  Wer  die  leb- 
haften Bewegungen  gesehen  hat,  welche  dieselben  in  den 
sauerstofffreien  Medien  ausführen,  muss  zur  Ueberzeugung 
gelangen,  dass  die  Oxydation  die  Quelle  nicht  sein  kann  — 
jedenfalls  nicht  die  ausschliessliche  Quelle.  Unter  normalen 
Verhältnissen,  wo  die  Thiere  beständig  in  einem  Ueberflusse 
von  Nahrung  schwimmen,  können  sie  verschwenderisch  mit 
derselben  umgehen  und  nur  denjenigen  Theil  der  chemischen 
Spannkräfte  ausnutzen,  welcher  durch  blosse  Spaltung  in 
lebendige  Kraft  sich  umsetzt.  In  der  Salzlösung,  wo  sie  auf 
die  in  ihrem  Körper  aufgespeicherten  Nahrungsstoffe  beschränkt 
waren,  gingen  sie  daher  rasch  zu  Grunde. 

*)  T  i  e  m  a  n  n  und  P  r  e  u  s  s  e :  Berichte  der  deutschen  chemischen 
Gesellschaft  1879,  Jahrg,  XU,  S,  1768. 


59 

Es  wäre  von  Interesse,  die  Endprodukte  des  Stofif- 
wechsels  dieser  Thiere  kennen  zu  lernen.  Man  hätte  hier 
eine  Gelegenheit,  die  Spaltungsprozesse  getrennt  von  den 
Oxydationsprozessen  zu  studiren.  Da  es  auch  sehr  grosse 
Ascariden  gibt  —  die  Ascaris  megalocephala  im  Darme  des 
Pferdes  wird  IV*  Fuss  lang  —  so  erscheint  eine  derartige 
Untersuchung  keineswegs  unausführbar. 

Dorpat,  den  19.  Juli  1883. 


Ueber  die  Quelle  der  Hippursäure  im  Harn. 

Von 

Dr.  C.  Schotten. 

Privatdocent  an  der  Universität  Berlin. 


(AuH  der  chemischen  Abtheilung  des  physiologischen  Instituts.) 
(Der  Bedaktion  zugegangen  am  20.  August  1883.) 


Während  die  Abstammung  der  aromatischen  Oxysäuren 
und  der  Phenole  vom  Eiweiss  durch  Feststellung  der  Bezie- 
hungen derselben  zum  Tyrosin,  als  näherem  Spaltungsprodukt 
des  Albumins,  insbesondere  durch  die  Arbeiten  von  Bau- 
mann^)  vollkommen  klar  gelegt  ist,  ist  man  über  die  Her- 
kunft der  Hippursäure  bis  jetzt  in  Unkenntniss  gewesen. 

Zwar  ist  man,  nachdem  Schnitzen^)  im  Harn  eines 
hungernden  Menschen,  Salkowski®)  in  dem  des  hungernden 
Hundes  Hippursäure  aufgefunden  hatten  und  nachdem  Sal- 
kowski  und  Weyl  und  Anrep  die  schon  von  Meissner 
und  Shepard  beobachtete  Thatsache  bestätigt  hatten,  dass 
der  Harn  der  Hunde  auch  bei  reiner  Fleischkost  nie  frei  von 
Hippursäure  ist,  von  der  früher  hier  und  da  ausgesprochenen 
Ansicht  abgekommen,  die  Hippursäure  stamme,  was  ihren 
stickstofffreien  Paarling  angeht,  aus  Kohlehydraten  oder  aus 
dem  Organismus  in  der  Nahrung  präformirt  zugeführten 
Benzoylderivaten  und  ist  dafür  wohl  allgemein  zu  der  Ueber- 
zeugung  gelangt,  dass  das  Eiweiss  die  Muttersubstanz  der 
Hippursäure  sei.  Aber  welches  unmittelbare  Spaltungsprodukt 
des  Eiweisses  zur  Bildung  der  Hippursäure  Anlass  gebe,  sowie 

1)  Diese  Zeitschrift,  Bd.  VII,  S.  282. 

*)  Archiv  für  Anatomie  und  Physiologie  1863,  S.  25  und  38. 

«)  Virchow's  Archiv,  Bd.  73,  S.  40^) 


61 

das  Tyro^jin  zur  Bildung  der  aromatischen  Oxysäuren  und 
Phenole,  darüber  sind  bis  jetzt  höchstens  Vermuthungen  aus- 
gesprochen worden^).  Salkowski  glaubte  das  Räthsel  ge- 
löst zu  haben,  nachdem  es  ihm  gelungen  war^),  aus  den 
Fäulnissprodukten  von  Albuminstofifen  Phenylessigsäure  und 
Phenylpropionsäure  zu  isoliren  und  durch  Fütterungsversuche 
von  der  letzteren  festzustellen*),  dass  sie  im  Organismus  in 
Benzoesäure  verwandelt  wird  und  als  Hippursäure  im  Harn 
austritt.  Die  Phenylessigsäure  und  Phenylpropionsäure  leitet 
aber  Salkowski*),  ebenso  wie  die  hydroxylirten  Säuren, 
vom  Tyrosin  ab,  da  er  sie  unter  den  Fäulnissprodukten  des 
letzteren  gefunden  hat.  Gegen  diese  Deduction  spricht  erstens, 
dass  man  noch  nie,  weder  bei  der  Fäulniss  ausserhalb  des 
Organismus,  noch  bei  den  Umsetzungsprozessen  innerhalb 
desselben  eine  Reduktion  der  Phenolhydroxylgruppe  beob- 
achtet hat,  zweitens,  dass  Benzoesäure  nicht  durch  Reduk- 
tionsmittel, sondern  im  Gegentheil  durch  energische  Oxydations- 
mittel direkt  aus  dem  Eiweiss  dargestellt  worden  ist,  drittens 
die  Erfahrungen  von  Bau  mann*),  welcher  niemals  unter 
den  Fäulnissprodukten  des  Tyrosins  Phenylessigsäure  oder 
Phenylpropionsäure  nachweisen  konnte,  obwohl  er  des  Oef- 
teren  grosse  Mengen  von  Tyrosin  in  Arbeit  genommen  hat. 
Es  bleibt  also  die  Möglichkeit,  dass  das  von  Salkowski 
benutzte  Tyrosin  kein  reiner  Körper  gewesen  ist  und  mög- 
licher Welse  die  Amidosäure  enthalten  hat,  welche  im  Fol- 
genden als  Quelle  der  Hippursäure  im  Harn  angesprochen 
werden  soll,  die  «-Amidophenylpropionsäure.  Diese 
Säure  haben  Schulze  une  Barbieri  schon  vor  mehreren 
Jahren®)  aus  den  Lupinenkeimlingen  durch  Extraktion  mit 
Alkohol  und  neuerdings'')  aus  dem  Eiweiss  der  Kürbissamen 

*)  Vergl.  Tiemann:   Berichte  der  deutschen  chemischen  Gesell- 
schaft, Bd.  XIII,  S.  385. 

«)  Ebendaselbst,  Bd.  XII,  S.  107  und  648. 

•;  Ebendaselbst,  Bd.  XII,  S.  653. 

*)  Zeitschrift  für  physiologische  Chemie,  Bd.  VII,  S.  450. 

*)  Ebendaselbst,  Bd.  VII,  S.  553. 

•)  Berichte  der  deutschen  chemischen  Gesellschaft,  Bd.  XIV,  S.  1785. 

')  Ebendaselbst,  Bd.  XVI,  S.  1711. 
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durch  Kochen  mit  Salzsäure  und  Zinnchlorür  dargestellt. 
Die  Autoren  sprechen  selbst  die  Vermuthung  aus,  dass  die 
Amidophenylpropionsäure ,  was  ja  auch  an  und  für  sich 
wahrscheinlich  ist,  auch  aus  dem  Eiweiss  anderer  Pflanzen 
zu  erhalten  ist,  die  bis  jetzt  noch  nicht  darauf  untersucht 
wurden. 

Ist  somit  die  Amidophenylpropionsäure  ein  Spaltungs- 
produkt des  Eiweisses,  insbesondere  des  Pflanzenei weisses,  so 
ist  wohl  die  Annahme  gestattet,  dass  sie  die  Muttersubstanz 
der  Hippursäure  sein  möge  und  Fäulniss-  und  Fütterungs- 
versuche mit  dieser  Säure  sind  angezeigt.  Einen  Fäulniss- 
versuch hat  Baumann ^)  bereits  ausgeführt;  er  Hess  0,5  gr. 
der  aus  Lupinenkeimlingen  herrührenden  Säure  mit  Pancreas 
faulen  und  erhielt  dabei  Phenylessigsäure.  Die  letztere  geht 
nun  allerdings,  wie  Salkowski^)  gezeigt  hat,  im  Organismus 
nicht  in  Hippursäure  über,  sondern  sie  tritt  unoxydirt  als 
Phenacetursäure  im  Harne  aus.  Der  Versuch  von  Bau- 
mann  schliesst  aber  nicht  aus,  dass  bei  anders  geleiteter 
Fäulniss  auch  Phenylpropionsäure  aus  der  Amidosäure  ent- 
stehen kann  Hat  doch  auch  Salkowski  bei  seinen  Ver- 
suchen aus  Hornsubstanz ,  Serumalbumin  und  Wolle  nur 
Phenylessigsäure ,  keine  Phenylpropionsäure  erhalten ,  aus 
Fibrin  nur  Phenylpropionsäure,  aus  frischem  Fleisch  aber,  je 
nach  der  Dauer  der  Einwirkung,  sowohl  die  eine  als  die 
andere  Säure  erhalten.  Ausgiebigen  Fäulniss-  und  Fütterungs- 
versuchen steht  zur  Zeit  noch  die  Schwierigkeit  entgegen, 
mit  der  die  Amidophenylpropionsäure  herzustellen  ist.  Es 
ist  mir  indess  doch  gelungen,  einen,  obwohl  mit  geringer 
Menge  angestellten,  so  doch  massgebenden  Versuch  über  das 
Verhalten  der  a-Amidophenylpropionsäure  im  Organismus 
anzustellen.  Die  zu  diesem  Versuche  verwendete  Säure  habe 
ich  mir  nach  dem  von  Erlenmeyer  und  Lipp^)  ange- 
gebenen Verfahren  aus  Phenylessigsäurealdehyi  synthetisch 
dargestellt,    da   diese   Säure   sowohl   nach   der  Ansicht   von 


>)  Diese  Zeitschrift,  Bd.  VII,  S.  282. 

■)  Berichte  der  deutschen  chemischen  Gesellschaft,  Bd.  XII,  S.  653. 

')  Ebendaselbst,  Bd.  XV,  S.  1006. 
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Erlen mey er  und  Lipp,  als  nach  der  von  Schulze  und 
Barbieri  mit  der  Säure  aus  Lupinenkeimlingen  identisch 
ist.  Die  Darstellung  ist  eine  sehr  schwierige,  da  sowohl  die 
Herstellung  des  Phenylessigsäurealdehyds  durch  Destillation 
des  phenylessigsauren  Kalks  mit  ameisensaurem  Kalk,  als 
auch  die  weitere  Behandlung  mit  Blausäure  und  Ammoniak 
nur  schlechte  Ausbeuten  liefert,  sodass  ich  aus  einer  ziem- 
lich grossen  Quantität  Phenylessigsäure  noch  nicht  1  gr.  der 
a-Phenylamidopropionsäure  erhielt.  Die  Säure  besass  alle 
die  von  Erlenmeyer  und  Lipp  (loc.  cit.)  angegebenen 
Eigenschaften. 

Von  dieser  Säure  erhielt  ein  kleiner,  munterer  Hund, 
der  lange  Zeit  nur  mit  Fleisch  gefüttert  worden  war,  Nach- 
mittags 0,7  gr. 

Der  Harn  wurde  bis  zum  zweiten  Vormittag  gesammelt 
mit  der  Vorsicht,  dass  in  die  untergestellte  Flasche  etwas 
Alkohol  und  Salzsäure  gegossen  wurde,  um  eine  schnelle 
Zersetzung  der  Hippursäure  durch  Fäulniss  zu  verhindern. 
Der  zweitägige,  wie  schon  gesagt,  mit  Alkohol  und  Säure 
versetzte  Harn  wurde  3  mal  mit  einer  grossen  Menge  Aether 
ausgeschüttelt.  Jede  durch  den  Scheidetrichter  abgetrennte 
Portion  einer  ätherischen  Lösung  pflege  ich  mit  einer  geringen 
Menge  (ca.  20  cc.)  Wasser  durchzuschütteln  und  längere  Zeit 
absitzen  zu  lassen.  Das  Wasser  nimmt  einen  grossen  Theil 
des  Harnstofifs  und  der  anorganischen  Salze  heraus,  die  immer 
in  eine  alkoholisch-ätherische  Lösung  mit  hineingehen.  Der 
nach  Abdestilliren  des  Aethers  bleibende  Rückstand  wurde 
mit  Wasser  und  reinem  Calciumcarbonat  gekocht,  das  Filtrat 
mit  Thierkohle  behandelt  und  die  von  Neuem  filtrirte  Lösung 
eingedampft.,  Der  geringe  hier  bleibende  Rückstand  wurde  in 
25  cc.  Wasser  gelöst,  mit  Salzsäure  angesäuert  und  3  mal 
mit  dem  gleichen  Volumen  Essigäther  ausgeschüttelt.  Ein 
vierter  Auszug  nahm  nur  noch  kaum  wahrnehmbare  Spuren 
auf.  Das  Gewicht  des  nach  dem  Verdunsten  des  Essigäthers 
bleibenden  und  24  Stunden  in  vacuo  über  Schwefelsäure 
getrockneten  Rückstandes  betrug  0,215  gr.  und  stellte  eine 
schmierige,  mit  Krystallen  durchsetzte  Masse  dar.   Nach  dem 
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Umkrystailisiren  des  Ganzen  aus  wenig  Wasser  unter  Zusatz 
von  Thierkohle  wurde  wenig  über  0,01  gr.  langer  farbloser 
Nadeln  gewonnen,  die  gegen  186°  schmolzen  und  stickstoff- 
haltig waren.  Unzweifelhaft  bestanden  sie  aus  fast  reiner 
Hippursäure.  Die  Mutterlauge  gab  mit  Millon'schem  Reagens 
stark  rothe  Reaction,  sie  enthielt  also  die  normalen  Oxy- 
säuren. 

Da  die  Menge  der  verfütterten  Amidosäure  so  gering 
war,  wurde  sofort  ein  Controlversuch  ausgeführt.  Derselbe 
Hund  erhielt,  wieder  Nachmittags,  0,7  gr.  Phenylpropion- 
säure.  Der  Harn  wurde,  wie  im  ersten  Versuch,  bis  zum 
zweiten  Vormittag  gesammelt  und  genau  in  derselben  Weise 
behandelt.  Das  Gewicht  des  nach  Verdunsten  des  Essig- 
äthers bleibenden  Rückstandes  betrug  in  diesem  Fall  nach 
24  stündigem  Trocknen  in  vacuo  über  Schwefelsäure  0,737  gr. 
und  stellte  grosse  von  etwas  harziger  Masse  durchsetzte 
Krystalle  dar.  Durch  Umkrystailisiren  aus  Wasser  unter 
Zusatz  von  Thierkohle  wurde  eine  erste  Krystallisation  von 
reiner  Hippursäure  gewonnen,  die  scharf  bei  186*^  schmolz 
und  deren  Gewicht  0,182  gr.  betrug.  Aus  den  eingedampften 
Mutterlaugen  wurde  durch  Waschen  mit  absolutem  Aether  eine 
annähernd  gleich  grosse  Menge  weniger  reiner  Säure  gewonnen. 
Im  Aether  gelöst  waren  die  normalen  Oxysäuren.  Nach 
Fütterung  von  0,7  gr.  Phenylpropionsäure  war  also  eine  um 
0,737 — 0,215  =  0,522  gr.  grössere  Menge  Säure  aus  dem  Harn 
zu  gewinnen,  als  nach  Fütterung  der  gleichen  Menge  Amido- 
phenylpropionsäure.  Die  nach  Fütterung  der  nicht  ami- 
dirten  Säure  aus  dem  Harn  dargestellte  Menge  an  reiner 
Hippursäure  übertrifft  die  nach  Fütterung  der  Amidosäure 
gewonnene  uni  mindestens  das  acht  zehnfache. 

Ob  die  nach  der  Eingabe  der  Phenylamidopropionsäure 
im  Harn  aufgefundene  Menge  Hippursäure  eine  die  normale 
übersteigende  war,  lässt  sich  nach  diesem  Versuch  nicht  ent- 
scheiden. Sobald  mir  grössere  Mengen  der  Amidophenyl- 
propionsäure  zur  Verfügung  stehen,  werde  ich  den  Versuch 
wiederholen.  Immerhin  glaube  ich,  gestützt  auf  dieses  Expe- 
riment und  auf  die  Erfahrungen,  welche  man  über  das  Ver- 
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hallen  des  Tyrosins  und  der  aromatischen  Oxysäuren  im 
Organismus  gemacht  hat  und  welche  ich  in  einer  früheren 
Arbeit^)  eingehend  erörtert  habe,  Folgendes  als  wahrschein- 
lich hinstellen  zu  dürfen :  Die  «-Amidophenylpropionsäure,  ein 
Spaltungsprodukt  des  Eiweisses,  wie  das  Tyrosin,  wird  gleich 
diesem  im  normalen  Verdauungsprozess  fast  vollständig  ver- 
brannt. Ein  kleiner  Theil  desselben  wird  aber  durch  Fäulniss- 
fermente innerhalb  des  Darms  in  Phenylpropionsäure  ver- 
wandelt. Die  letztere  wird  als  solche  resorbirt,  in  den 
Geweben  zu  Benzoesäure  oxydirt  und  tritt,  nachdem  sie  sich 
mit  Glycocoll  gepaart  hat,  als  Hippursäure  im  Harn  aus. 
Ob  der  grössere  Reichthum  des  Harns  der  Herbivoren  an 
Hippursäure  auf  einer  qualitativen  Verschiedenheit  der  als 
Nahrungsstofife  dienenden  Eiweisskörper  oder  ob  er  nur  auf 
der  grösseren  Intensität  der  im  Darm  der  Pflanzenfresser  ver- 
laufenden Fäulnissprozesse  beruht,  lässt  sich  erst  entscheiden, 
wenn  die  quantitativen  Verhältnisse  der  bei  der  Spaltung  von 
Albumin  entstehenden  Amidosäuren  genauer  studirl  sein 
werden.  Auch  darf  die  Frage  noch  nicht  als  erledigt  be- 
trachtet werden,  ob  nicht  sowohl  im  Verlauf  der  normalen 
Darmföulniss,  als  namentlich  in  Krankheitszuständen,  in  welchen 
die  aromatischen  Substanzen  des  Harns  eine  Vermehrung 
erfahren,  die  niedrigere  Homologe  jener  Säure,  die  Phenyl- 
essigsäure  aus  der  Amidophenylpropionsäure  entstehen  kann, 
welche  nach  den  Versuchen  von  Salkowski  als  Phenacetur- 
säure  im  Harn  austritt. 

Die  Sonderstellung,  welche  die  Amidophenylpropion- 
säure und  das  Tyrosin  unter  allen  aromatischen  Substanzen 
dadurch  einnehme q,  dass  sie  im  Organismus  eine  nahezu 
vollständige  Verbrennung  erfahren,  hängt  zweifellos  nur  von 
ihrer  Constitution  ab,  der  Verbindung  des  im  Organismus 
sonst  so  beständigen  Benzolkerns  mit  einer  drei  Kohlenstoflf- 
atome  enthaltenden  Seitenkette,  deren  mittleres  die  Amido- 
gruppe  bindet.  Ich  bin  davon  überzeugt,  dass  eine  dem 
Tyrosin  homologe  Säure  mit  nur  zwei  Kohlenstofifatomen  in 
der  Seitenkette  ein  von  jenem  verschiedenes  Verhalten   im 

')  Diese  Zeitschrift,  Bd,  VU,  S.  23. 
Zeitschrift  für  physiologische  Chemie  VIII.  5 
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Organismus  zeigen  würde  und  behalte  mir  die  Untersuchung 
dieses  Gegenstandes  vor,  für  den  Fall,  dass  die  synthetische 
Darstellung  der  Amidooxyphenylessigsäure  gelingen  sollte. 
Einstweilen  habe  ich  den  Nachweis  geliefert,  dass  die 
Amidophenylessigsäure,  welche  sich  aus  Benzaldehyd, 
Blausäure  und  Ammoniak  leicht  in  beliebiger  Menge  darstellen 
lässt,  ein  von  ihrer  höheren  Homologen  verschiedenes  Ver- 
halten im  Organismus  zeigt,  indem  ein  grosser  Theil  der- 
selben in  Mandelsäure  verwandelt  im  Urin  austritt.  Die 
Untersuchung  dieser  Vorgänge  geschah  in  folgender  Weise: 
Zunächst  wurde  das  Verhältniss  der  präformirten  Schwefel- 
säure zur  Aetherschwefelsäure  im  normalen  Harn  eines  Hundes 

festgestellt ;  es  ergab  sich^g-  =  26.    Der  Hund   erhielt  dann 

6,5  gr.  Amidophenylessigsäure.  Der  Harn  vom  folgenden 
Morgen  Avurde  zunächst  auf  seinen  Gehalt  an  Phenol  und 
Oxysäuren  geprüft.  Vier  cc.  desselben  Avurden  mit  Salzsäure 
angesäuert;  mit  Aether  ausgeschüttelt,  der  Aether  verdampft 
und  der  Rückstand  mit  Millon'schem  Reagens  geprüft: 
es  zeigte  sich  eine  schwächere  Rothfärbung,  als  in  dem  auf 
gleiche  Weise  behandelten  Harn  des  vorhergehenden  Tages. 
Auch  die  Färbung  des  Harns  durch  Millon'sches  Reagens 
ohne  Aetherextraktion  war  schwächer,  als  die  des  normalen. 
Das  Verhältniss  der  präformirten  Schwefelsäure  zur  Aether- 

schwefelsaure  stellte  sich-^  =  50. 

Der  Hund  erhielt  um  Mittag  wieder  6,5  gr.  Amido- 
phenylessigsäure. Auch  der  Harn  des  folgenden  Morgens 
zeigte,  mit  Millon'schem  Reagens  behandelt,  schwächere,  als 

normale  Färbung,    das   Verhältniss   der    Schwefelsäuren-:^ 

war  =  44:1.  Durch  die  Fütterung  der  Amidosäure  war 
also  eine  entschiedene  Abnahme  der  normalen  Phenole  und 
Oxysäuren  bewirkt  worden.  Nun  wurde  der  bei  Weitem 
grösste  Theil  des  Harns  der  zwei  Tage,  der  von  diesen 
Schwefelsäurebestimmungen  übrig  geblieben  war,  nachdem 
er  vorher  stark  mit  Salzsäure  und  Alkohol  versetzt  worden. 
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4  mal  mit  Aether  ausgeschüttelt.  Der  nach  Abdestilliren  des 
Aethers  bleibende  Rückstand  wurde  mit  kaltem  Wasser  auf- 
genommen. Heisses  Wasser  nahm  aus  dem  zurückbleibenden 
Harz  nichts  auf.  Die  wässerige  Lösung  wurde  3  mal  mit 
alkoholhaltigem  Aether  extrahirt,  der  Aether  abdestillirt  und 
die  zurückbleibende  ölige  Säure  mit  Bariumcarbonat  und 
Thierkohle  gekocht.  Nach  dem  Eindampfen  des  Filtrats  auf 
ein  kleines  Volumen  schieden  sich  glänzende  Blättchen  eines 
Barytsalzes  aus.  Eine  zweite  Krystallisation  erfolgte  nach 
weiterem  Eindampfen.  Die  Menge  der  ersten  Krystallisation 
betrug  1,45,  die  der  zweiten  1,5  gr. 

Die  aus  dem  Barytsalz  in  Freiheit  gesetzte  Säure  zeigte 
alle  Eigenschaften  der  Mandel  säure.  Sie  war  in  Wasser 
ziemUch  leicht  löslich  und  krystallisirte  daraus  in  Prismen, 
die  bei  117**  schmolzen.  Beim  Erhitzen  der  freien  Säure, 
sowohl  wie  des  Barytsalzes  trat  der  Geruch  nach  Bitter- 
mandelöl auf.  Von  der  ersten  Krystallisation  des  Barytsalzes 
wurde  eine  Baryumbestimmung  ausgeführt.  Das  Salz  enthielt, 
bei  130^  bis  zum  constanten  Gewicht  getrocknet,  31,69% 
Barium;  der  mandelsaure  Baryt  verlangt  31,207o. 

Nach  Eingabe  von  13  gr.  Amidophenylessigsäure  wurden 
also  aus  dem  Harn  2  gr.  reine  Mandelsäure  dargestellt,  ent- 
sprechend 15>  der  eingegebenen  Menge  Amidosäure.  Da 
aber  die  Mandelsäure  eine  in  Wasser  leicht  lösliche  Säure 
ist,  so  hatte  sich  jedenfalls  ein  Theil  dem  Nachweis  entzogen, 
trotz  des  4  maligen  Extraction  des  Harns  mit  Aether.  Ein 
weiterer  Theil  war  beim  Umkrystallisiren  und  dem  häufigen 
Filtriren  der  Lösungen  verloren  gegangen ;  etwas  von  dem 
Urin  auch  schon  vorher  zu  den  Schwefelsäurebestimmungen 
genommen  worden.  Es  folgt  also  doch  aus  dem  Versuch, 
dass  ein  ganz  erheblicher  Theil  der  Amidophenylessigsäure 
im  Organismus  durch  Austausch  der  Amidogruppe  gegen  die 
Hydroxylgruppe  in  Mandelsäure  verwandelt  wird.  Eine 
andere  Säure,  als  diese,  war  nicht  aufzufinden;  namentlich 
keine  Hippursäure,  und  dies  musste  überraschen,  da 
nach   den  Versuchen  von  Schnitzen  und  Grabe*)   dem 

*)  Annalen  der  Chemie  und  Pharmacie,  Bd.  142,  S.  349. 
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Organismus  zugeführte  Mandelsäure  als  Hippursäure  im  Harn 
austritt. 

Diese  Angabe,  die  in  alle  Lehrbücher  übergegangen  ist, 
bedurfte  also  einer  Prüfung.  Die  genannten  Beobachter 
führten  diese  Untersuchungen  zu  einer  Zeit  aus,  in  welcher 
der  Gehalt  des  normalen  menschlichen  Harns  an  Hippursäure 
noch  bedeutend  unterschätzt  wurde.  Nachdem  der  eine  von 
ihnen  Abends  3  gr.  Mandelsäure  genommen  hatte,  Hess  sich  aus 
dem  Morgenharn  soviel  Hippursäure  darstellen,  dass  eine  Ele- 
mentaranalyse davon  ausgeführt  werden  konnte.  Hierniit  ist 
aber  noch  nicht  gesagt,  dass  die  gefundene  Menge  die  nor- 
male überstieg.  Ich  gab  nun  einem  kräftigem  Hund  mit 
Fleisch  vermengt  10  gr.  Mandelsäure  und  sammelte  den  Harn 
bis  zum  anderen  Morgen.  Der  Harn  zeigte,  mit  Millon'schem 
Reagens  erwärmt,  die  normale  Färbung.  Aether schwefel- 
sauren waren  nur  in  ganz  geringer  Menge  darin  vorhanden; 
eine  quantitative  Bestimmung  derselben  wurde  nicht  aus- 
geführt. Der  Harn  wurde  nun  aufgekocht,  colirt,  mit  Salz- 
säure stark  angesäuert  und  3  mal  mit  alkoholhaltigem  Aether 
ausgeschüttelt.  Der  nach  Entfernung  des  Aethers  bleibende 
Rückstand  wurde  in  wenig  heissem  Wasser  aufgenommen 
und  die  Lösung  zur  Krystallisation  hingestellt. 

Nach  mehreren  Tagen  hatten  sich  farblose,  kurze  Prismen 
abgesetzt,  die  alle  Reaktionen  der  Mandelsäure  gaben.  Die 
Krystalle  schmolzen  scharf  bei  117®  und  waren  vollkommen 
stickstofffrei.  Die  Elementaranalyse  ergab  63,06  ®/o  C  und 
5,39 7o  H,  während  die  Mandelsäure  63,16%  G  und  5,29 7o 
H  verlangt.  Das  Gewicht  dieser  ersten  Krystallisation  betrug 
1,3  gr.  Auch  die  zweite  Krystallisation  (1,4  gr.)  war  stick- 
stofiffrei,  sie  schmolz  bei  112—117^  und  gab  beim  Erhitzen 
den  Geruch  von  Bittermandelöl. 

Eine  dritte  und  vierte  Krystallisation  (zusammen  2,3  gr.) 
seigte  auch  noch  diese  Reaktion.  Der  Schmelzpunkt  lag  frei- 
lich etwas  tiefer  und  die  Gegenwart  der  normalen  Oxysäuren 
in  diesen  beiden  letzten  Krystallisationen  mochte  sich  durch 
die  rotho  Färbung  mit  Millon'schen  Reagens  bemerklich. 
Nach   einmaligem  Umkrystallisiren  zeigte   auch  diese  Säure 
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den  richtigen  Schmelzpunkt  und  erwies  sich  stickstofiffrei. 
Hippursäure  war  also  in  dem  Harn  nach  Fütterung 
von  Mandelsäure  überhaupt  nicht  aufzufinden. 
Dagegen  hatte  von  der  eingegebenen  Menge  mindestens  die 
Hälfte  den  Organismus  unverändert  durchwandert.  Danach 
sind  die  Angaben  der  Lehrbücher,  welche  die  Mandelsäure 
im  Organismus  in  Hippursäure  übergehen  lassen,  zu  cor- 
rigiren. 


Ueber  die  Schicksale  des  Jodoforms  und  Chloroforms 
im  Organismus. 

Von 

Dr.   A.   Zeller. 

Assistenzarzt  an  der  chirurgischen  Universitäts-Klinik  in  Berlin. 


(Aus  der  chemischen  Abtheilung  des  physiologischen  Instituts  in  Berlin.) 
(Der  Bedaction  zugegangen  am  81.  Juli  1883). 


In  einer  früheren  Mittheilung ^)  habe  ich  über  Versuche 
berichtet,  die  die  Resorption  des  Jodoforms  vom  Darm,  von 
der  Bauchhöhle  und  von  frischen  Wunden  aus  zum  Gegen- 
stande hatten.  Waren  diese  Versuche  auch  im  Wesentlichen 
darauf  gerichtet  gewesen,  die-  nach  Eingabe  einer  bestimmten 
Menge  Jodoform  im  Harn  auftretenden  Jodmengen  quanti- 
tativ festzustellen  und  so  einen  Masstab  für  die  aufgenom- 
mene Jodoformmenge  zu  erhalten,  so  ergaben  sich  doch  schon 
damals  einige  Beobachtungen,  die  über  das  Schicksal  des 
Jodoforms  im  Organismus  einen  Anhaltspunkt  gewährten. 
So  fand  sich,  dass  nach  AppHcation  des  Jodoforms  in  den 
Magen  schon  im  Darme  eine  Zersetzung  desselben  eintritt, 
wie  wenn  man  Jodoform  längere  Zeit  mit  Eiweiss  stehen 
lässt.  Nur  ein  kleiner  Bruchtheil  erscheint  unverändert  in  den 
Faeces  wieder,  der  grösste  Theil  wird  in  eine  mit  den  Wasser- 
dämpfen nicht  flüchtige  Verbindung  umgewandelt.  Ferner 
Hess  sich  in  den  nach  Application  des  Jodoforms  in  die 
Bauchhöhle  tödtlich  verlaufenen  Fällen  beobachten,  dass 
die  Jodausscheidung  durch  den  Harn  sehr  langsam  vor  sich 
geht,  dass  dagegen  eine  starke  Jodanhäufung  im  Blute  der 
Versuchsthiere  stattfindet,  dass  also  Resorption  und  Aus- 
scheidung durch  den  Harn  durchaus  nicht  parallel  gehen. 

*)  Archiv  für  klinische  Chirurgie,  Bd,  28,  H.  3. 
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Schon  von  verschiedenen  Seilen,  so  namentlich  von 
Högyes*)  ist  hervorgehoben  worden,  dass  das  zur  Resorption 
gelangte  Jod  zunächst  mit  dem  Eiweiss  der  Gewebe  in  Ver- 
bindung trete  und  als  Jodalbumin  wirksam  sei.  Wenn  diese 
Behauptung  richtig  ist,  so  müsste  diese  Verbindung  die  Ursache 
sein  davon,  dass  die  Resorption  vom  Darme  aus  eine  so 
unvollkommene  ist,  wie  auch  davon,  dass  eine  Retention  des 
Jods  im  Blut  und  in  den  Organen  stattfindet.  Da  jedoch  nach 
dieser  Richtung  hin  noch  keine  Versuche  vorliegen,  so  prüfte 
ich,  wiederum  unter  freundlicher  Unterstützung  von  Herrn 
Professor  Baumann,  mit  künstlich  bereitetem  Jodalbumin 
diese  Frage  und  erhielt  schon  nach  einem  Versuche  eine 
so  entscheidende  Antwort  auf  dieselbe,  dass  weitere  Versuche 
überflüssig  erschienen. 

Versuch  I. 

Ein  kleiner  kräftiger  Hund  bekommt  im  Verlaufe  von 
zwei  Tagen  300  gr.  einer  Jodalbuminlösung,  die  2,51  gr.  Jod 
enthielt,  in  den  Magen.  Die  Herstellung  des  Jodalbumins 
geschah  nach  der  Vorschrift  von  Högyes:  2,0  gr.  krystalli- 
nisches  Jod  wurden  mit  1,0  gr.  gelösten  Jodkaliums  in  der 
Porcellanschale  verrieben  und  allmälig  60,0  gr.  Hühnereiweiss 
und  60,0  gr.  Wasser  zugesetzt.  Nach  24  stündigem  Stehen 
wurde  die  Masse  von  den  gebildeten  Niederschlägen  durch 
Coliren  befreit  und  stellte  eine  etwas  trübe  hellbraune  Flüs- 
sigkeit dar. 

Die  Jodausscheidung  durch  den  Harn  war  nach  neun 
Tagen  vollendet.  Der  Nachweis  des  Jods  geschah  in  den 
einzelnen  Tagesmengen  qualitativ,  in  der  Gesammtmenge 
von  4935  ccm.  quantitativ  und  zwar  wurde  es  als  Jodsilber 
bestimmt.  Es  fand  sich  1,626  gr.  Jod.  (Va  Liter  Harn  gab 
0,311  gr.  Silberjodid  =  0,166  gr.  Jod).  Abnormitäten  zeigte 
der  Harn  keine,  er  war  hell,  von  saurer  Reaktion  und  ent- 
hielt namentlich  niemals  Eiweiss.  Am  6.  Tage  wurden 
geringe  Mengen  Faeces  geliefert.    Dieselben  waren  noch  roth- 


')    Archiv    für    experimentelle    Pathologe    und    Pharmakologie, 
Bd.  X,  S.  228,  1879. 
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braun  gefärbt  und  zeigten  ein  faseriges,  durchscheinendes 
Ansehen.  In  Natronlauge  löst  sich  diese  gallertig  durch- 
scheinende Masse  auf,  die  filtrirte  Lösung  gab  die  Eiweiss- 
reaktionen  und  enthielt  deutlich  nachweisbare  Mengen  von 
Jod.  Doch  war  die  darin  enthaltene  Jodmenge  so  gering, 
dass  sie  sich  quantitativ  nicht  bestimmen  liess.  Die  sieben 
Tage  später  entleerten  Faeces  enthielten  weder  Eiweiss  noch  Jod. 

Zum  qualitativen  Nachweis  des  Jods  in  den  einzelnen 
Tagesmengen  benützte  ich  die  Stärkereaktion,  die  sich  mir 
für  den  Harn  als  die  empfindlichste  erwies.  Die  von  Har- 
nak^)  angegebene  Reaktion,  die  weit  schärfer  und  sicherer 
sein  soll  als  die  einfache  Stärkereaktion  und  die  in  einer 
Combination  der  Stärkereaktion  mit  der  Schwefelkohlenstoflf- 
reaktion  besteht,  erscheint  mir  überflüssig,  da  es  ganz  unver- 
ständlich bleibt,  warum  die  Combination  zweier  Methoden 
genauer  sein  sollte,  als  diese  beiden  Methoden  neben  ein- 
ander. In  allen  Fällen,  wo  diese  Methoden  einzeln  im  Stiche 
lassen,  erreicht  man  auch  mit  Harnak's  combinirtem  Ver- 
fahren kein  genaueres  Resultat,  wie  ich  mich  durch  mehrere 
auf  diesen  Punkt  gerichtete  Versuche  überzeugte. 

Aus  dem  mitgetheilten  Versuche  geht  hervor,  dass  Ver- 
bindungen des  Jods  mit  Eiweiss  nur  sehr  schwierig  resorbirt 
werden,  denn  nicht  nur  die  Ausscheidung  des  Jods  im  Harn 
dauerte  nach  einer  einmaligen  Gabe  von  Jodalbumin  neun 
Tage  lang,  sondern  es  konnte  auch  ein,  wenn  auch  kleiner 
Theil  des  Jods  in  dieser  Verbindung  den  Darmkanal  passiren. 
Diese  Thatsache  spricht  auch  dafür,  dass  in  dem  Blut  von 
Thieren,  welche  bei  tödtlicher  Jodoformvergiftung  viel  Jod- 
verbindungen im  Blut  und  eine  geringe  Jodausscheidung  im 
Harne  zeigen,  solche  Verbindungen  des  Jods  mit  Eiweiss 
vorhanden  sein  mögen.  Der  Versuch  unterstützt  also  die 
von  Högyes  zuerst  gemachte  Annahme,  dass  das  aus  dem 
Jodoform  abgespaltene  Jod  sich  als  Jodalbumin  im  Organismus 
befindet. 

Im  Vergleich  zu  den  bisher  gewonnenen  Resultaten  über 
das   Schicksal  des  Jodoforms  erschien  es  interessant,  zwei 

*)  Berliner  klinische  Wochenschrift  1882,  Nr.  20  und  52. 
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demselben  sehr  nahestehende  Körper  in  gleicher  Richtung  zu 
untersuchen,  das  Bromoform  und  das  Chloroform. 

Versuch  IL 

Ein  Hund  erhielt  2,3  gr.  Bromoform  in  Gelatinekapseln 
in  den  Magen.  Der  zur  Untersuchung  gelangende  Harn  war 
mit  viel  erbrochenen  Massen  vermischt.  Nach  Filtration  des- 
selben wurde  er  mit  Salpetersäure  angesäuert  und  mit  Silber- 
nitrat vollständig  ausgefallt ;  der  ausgewaschene  und  getrocknete 
Niederschlag  wurde  mit  kohlensaurem  Natron  geschmolzen. 
Der  wässerige  Auszug  der  Schmelze  gab  mit  H  Gl  angesäuert 
mit  Chlorwasser  und  Chloroform  deutliche  Bromreaktion. 
Direkt  war  das  Brom  im  Harn  nicht  nachweisbar.  Quanti- 
tative Bestimmungen  wurden  nicht  ausgeführt,  da  es  an  einer 
einfachen  und  zugleich  genauen  Methode  der  Brombestimmung 
im  Harn  zur  Zeit  noch  fehlt. 

Auch  die  Frage  über  das  Schicksal  des  Chloroforms 
ist  trotz  zahlreicher  Arbeiten  über  das  Mittel  aufifallender- 
weise  noch  nicht  entschieden.  Namentlich  das  Verhalten  des 
Stoffwechsels  nach  innerlicher  Verabreichung  desselben  ist 
noch  nicht  genügend  untersucht  worden.  Dass  bei  der 
Chloroformnarkose  Chloroform  in  den  Harn  übergeht,  ist  eine 
alte  Angabe,  die  neuerdings  Fubini^)  mit  Hilfe  genauerer 
Methoden  bestätigt  hat.  Es  gelang  ihm  in  den  ersten  fünf 
Stunden  nach  der  Narkose  Spuren  von  Chloroform  im  Harn 
nachzuweisen,  nach  vierzehn  Stunden  war  es  nicht  mehr  zu 
finden.  Nothnagel^)  fand  bei  seinen  Versuchen  an  Kaninchen 
einmal  nach  subcutaner  Injektion  von  Chloroform  Gallenfarb- 
stofif  im  Urin,  ein  Ergebniss,  das  nach  Anwendung  von  Aether 
regelmässig  beobachtet  wurde  und  das  mit  den  am  Menschen 
gemachten  Erfahrungen  übereinstimmen  würde,  in  denen  nach 
der  Narkose  Ikterus  auftrat.  Dieser  Ikterus  ist  nach  Noth- 
nagePs  Auffassung  hämatogenen  Ursprungs  und  auf  die 
Eigenschaft  des  Chloroforms  zurückzuführen,  die  rothen  Blut- 
körperchen aufzulösen. 

1)  Fubini:  Ueber  den  Uebergang  des  Chloroforms  in  den  Harn. 
Moleschot t's  Untersuchungen  zur  Naturlehre.  Bd.  13,  S.  5.  1882. 

2)  Berliner  klinische  Wochenschrift  1866,  S.  31. 
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Kappeier*)  uniersuchte  daraufhin  in  25  Fällen  den 
nach  der  Chloroformnarkose  entleerten  Urin,  ohne  dass  er 
im  Stande  war,  eine  Spur  von  Gallenfarbstofif  darin  nach- 
zuweisen. Meine  Versuche  waren  im  Wesentlichen  darauf 
gerichtet,  festzustellen,  wie  viel  Chloroform  nach  innerhcher 
Anwendung  in  der  Form  von  Chloriden  in  den  Harn  über- 
geht, da  dieser  Punkt  in  den  bisherigen  Untersuchungen 
gänzlich  vernachlässigt  ist. 

Zu  diesem  Zwecke  war  es  aber  erforderlich,  den  Koch- 
salzgehalt des  Harns  der  Versuchs thiere  auf  ein  constantes 
Maass  zu  bringen.  Ich  suchte  dies  durch  Fütterung  der 
Thiere  mit  bestimmten  Quantitäten  Pferdefleisches  zu  erreichen, 
muss  jedoch  gleich  hier  bemerken,  dass  die  darnach  gefundenen 
Na  Cl-Mengen  im  Harne  nie  ganz  gleiche  waren,  was  ofienbar 
daher  kommt,  dass  der  Kochsalzgehalt  des  Pferdefleisches 
kein  constanter  und  namentlich  kein  so  ganz  geringer  ist,  wie 
allgemein  angenommen  wird.  Ausserdem  aber  unterliegt  die 
Ausscheidung  der  Chloride  überhaupt  Schwankungen,  welche 
noch  nicht  in  allen  Fällen  auf  bestimmte  Ursachen  zurückgeführt 
Averden  können.  Trotzdem  gelang  es,  durch  Vereinigung  der 
Harnmenge  von  je  zwei,  resp.  vier  Versuchstagen  beweisende 
Resultate  zu  erhalten. 

Zur  Chlorbestimmung  benutzte  ich  die  Methode  von 
Volhard^)  mit  der  von  Salkowski  für  den  Hundeharn 
angegebenen  Modifikation,  die  eine  sehr  exakte  Ausführung 
gestattet. 

Versuch  III. 
Ein  kräftiger  Hund  erhielt  16  Tage  lang  täglich  l  Pfd. 
Pferdefleisch  und  als  darnach  die  täglich  ausgeschiedene 
NaCI-Menge  annähernd  constant  geworden  war,  7,0  gr. 
Chloroform  in  Kapseln  in  den  Magen.  Die  Harnmenge  und 
deren  NaCl-Gehalt  habe  ich  in  folgender  Tabelle  zusammen- 
gestellt: 

*)  K  a  p  p  e  1  e  r :  Die  Anaesthetica. (Deutsche  Chirurgie;  Lieferung  20), 
S,  40.    Stuttgart,  Enke  1880. 

"j  Salkowski  und  Leube:  Die  Lehre  vom  Harn,  S.  168  und 
171.   Berlin,  Hirse hwald,  1882. 


Tag, 


1. 

3. 

5. 

7. 

9. 
11. 
13. 
15. 
17. 
19. 
21. 
23. 
25. 
27. 


und 


2, 
4. 
6. 
8. 

10.9 

12.f 

14. 

16.^) 

18. 
20. 
22. 
24. 
26. 
28. 


Wir  finden  a 


Harnmenge 
ccm. 


370 
665 
735 
215 
290 
460 
830 
500 
475 
500 
415 
700 
410 


NäCl-Gehall 


0,55 
0,99 

ri4o; 

|0,339| 
0,609 
0,644 
0,830 
0,600 
1,377 
0,700 
0,498 
1,960 
0,328 
0,504 


Mittel 
pro  Tag. 


0,385 
0^59 
0,313 
0,358 
0,519 
0,615 
0,208 


SO  in  den  der  Eingabe  des  Chloroforms 
folgenden  Tagen  eine  Steigerung  der  Chloride  im  Harn  von 
0,3  pro  Tag  auf  beinahe  das  Doppelte.  Es  zeigt  sich  ferner, 
dass  die  Mehrausscheidung  des  Chlors  sich  bis  zum  4.  Tage 
ausdehnt  und  durchaus  nicht  gleichmässig,  sondern  ganz 
unregielmässig  erfolgt. 

Diese  auffallende  Erscheinung  der  Ungleichmässigkeit 
der  Chlorausscheidung  bewog  mich  zur  Anstellung  weiterer 
Versuche  in  dieser  Richtung. 

Bei  dem  eben  beschriebenen  Va^suche  konnte  ich  auch 
die  schon  öfters  beobachtete  Linksdrehung  des  Harns  nach 
Chloroformbehandlung  und  gleichzeitig  stark  reducirende 
Eigenschaften  constatiren.  Meine  Bemühungen,  etwas  Ge- 
naueres über  diese  Substanz  zu  erfahren,  scheiterten  an 
ihrer  leichten  Zersetzlichkeit.  Die  Linksdrehung  verschwindet 
schon  beim  Stehen  des  Harns  nach  wenig  Tagen  und  der 
reducirende  Körper  tritt  nach  Chloroform,  wie  ich  mich 
überzeugte,  nicht  regelmässig  auf.  Nach  den  schönen  Unter- 
suchungen von  Mering's^)  über  die  Schicksale  des  Chloral- 
hydrats  und  Crotonchlorals  im  thierischen  Organismus  schien 


*)  7.0  gr.  Chloroform. 

")  Berichte  der  deutschen  chemischen  Gesellschaft,  Bd.  8,  S.  662 
und  Bd.  15,  S.  1020. 
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die  Möglichkeit  nicht  ausgeschlossen,  dass  die  linksdrehende 
Substanz  vielleicht  eine  Verbindung  des  Trichlormethylalkohols 
mit  Glykuronsäure  sei.  Allerdings  würde  der  Trichlormethyl- 
alkohol  aus  dem  Chloroform  durch  eine  Oxydation  entstehen, 
während  das  Chloral  beim  Uebergang  in  Urochloralsäure  zu 
Trichloräthylalkohol  reducirt  wird. 

Der  frühere  Versuch  machte  es  wünschenswerth,  weitere 
Aufklärung  über  die  Ausscheidung  der  Chloride  im  Harne 
nach  Eingabe  von  Chloroform  zu  gewinnen. 

Versuch  IV. 
Ein  grosser  Hund  wurde  in  gleicher  Weise  wie  im 
vorigen  Versuch  gleichmässig  mit  1  Pfd.  Pferdefleisch  pro  Tag 
und  Wasser  so  viel,  als  er  trinken  wollte,  ernährt.  Nachdem 
die  Ausscheidung  der  Chloride  im  Harn  nur  noch  unerheb- 
liche Schwankungen  zeigte,  erhielt  das  Thier  am  12.  Tage 
9,8  gr.  Chloroform  in  Gelatinekapseln.  Das  Thier  befand  sich 
darnach  ganz  wohl  und  erbrach  nicht.  Der  Harn  war  während 
der  ganzen  Zeit  normal  gefärbt  und  enthielt  an  den  der 
Chloroformeingabe  folgenden  Tagen  keinen  Gallenfarbstoflf. 
Die  Ergebnisse  der  Na  Cl- Ausscheidung  sind  in  folgender 
Tabelle  zusammengestellt: 


Tag. 

Harnmenge 

NaCl-Gehalt 

Mittel 

ccm. 

gr. 

pro  die. 

1.  und    2. 

880 

1,32 

1  0,78 

3.     «       4. 

1060 

1,80 

5.     «       6. 

1110 

2,05 

1  0,74 

7.     «      8. 

540 

0,91 

9.     <c     10. 

1275 

1,08 

0,89 

11.     <.     12.^) 

1770 

2,3 

13.     «     14. 

1645 

4,11 

{  1,78 

15.     «     16. 

1525 

3,0 

17.     «     18. 

1650 

4,12 

j  2,15 

19.     «     20. 

1910 

4,5 

21.     «     22. 

1300 

2,6 

{  1,75 

23.     <c     24. 

1240 

1,7 

25.     «     26. 

1110 

1.8 

1  0,72 

27.     «     28. 

800 

1,1 

')  9,8  gr.  Chloroform. 
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Es  ergibt  dieser  Versuch  eine  vollständige  Bestätigung 
der  Resultate,  welche  im  Versuch  III  erhalten  worden  sind. 
Im  Harn  war  in  diesem  Falle  weder  linksdrehende,  noch  redu- 
cirende  Substanz.  Auch  dieser  Versuch  zeigt  eine  grosse 
Unregelmässigkeit  bezüglich  der  Chloride  im  Harne  bei  gleich- 
bleibender Nahrung,  die  nur  zum  Theil  durch  die  Menge 
des  aufgenommenen  Wassers  zu  erklären  ist,  denn  wenn  die 
Steigerung  in  der  Ausscheidung  der  Chloride  auch  im  Allge- 
meinen mit  einer  gesteigerten  Harnsekretion  zusammenfallt, 
so  ergibt  sich  doch  zwischen  beiden  Werthen  durchaus  kein 
bestimmtes  Verhältniss.  Die  Mehrausscheidung  der  Chloride 
nach  der  Chloroformeingabe  vertheilt  sich  ziemlich  gleich- 
massig  auf  etwa  acht  Tage.  In  welchen  Verbindungen  das 
vom  Chloroform  abgespaltene  Chlor  zunächst  im  Organismus 
verweilt,  dürfte  schwer  zu  ermitteln  sein,  immerhin  ist  es 
von  Interesse,  dass  die  Chlorausscheidung  des  im  Organismus 
zersetzten  Chloroforms  ähnlich  langsam  erfolgt,  wie  die  Jod- 
ausscheidung nach  Jodoformapplikation. 

Der  zuletzt  angeführte  Versuch  zeigt,  dass  von  dem 
eingegebenen  Chloroform  nicht  ein  kleiner,  sondern  der  aller- 
grösste  Theil  in  Form  von  Chloriden  in  den  Harn  über- 
gegangen ist.  Rechnet  man  die  mittlere  Na  Cl- Ausscheidung 
in  den  ersten  zwölf  Tagen  =  1,58  gr.  NaCl  ab  von  der 
vermehrten  NaCl-Ausscheidung  der  folgenden  acht  Tage,  so 
bleibt  ein  Plus  von  9,41  gr.  NaCl  für  diese  Zeit  =  5,71  gr.  Cl, 
welche  6,41  gr.  Chloroform  entsprechen.  Es  ist  also  nur  der 
dritte  Theil  des  Chloroforms  als  solches  durch  die  Respiration 
oder  durch  den  Harn  ausgeschieden  worden. 

Indessen  ist  die  Zersetzungsgrösse  des  zur  Resorption 
gelangten  Chloroforms,  wie  es  scheint,  von  verschiedenen 
Umständen  abhängig,  denn  stellt  man  dieselbe  Berechnung 
für  den  Versuch  III  an,  so  ergibt  sich,  dass  hier  nur  der 
4. — 5.  Theil  des  im  Chloroform  eingegeben  Chlors  in  Form 
von  Chloriden  zur  Ausscheidung  gelangt  ist. 

Eine  gleichfalls  nicht  regelmässig  wiederkehrende  Erschei- 
nung nach  Eingabe  von  Chloroform  bei  Hunden  ist  das 
Auftreten  von  Gallenfarbstofif  im  Harn.   Kräftige  Hunde  ver- 
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tragen  eine  einmalige  Dosis  von  7 — 10  gr.  zunächst  ganz 
gut.  Nach  8 — 14  Tagen  zeigen  sie  indessen  eine  beträcht- 
liche Abmagerung  und  gehen  in  vielen  Fällen,  ohne  dass 
andere  Umstände  hinzutreten,  unter  diesen  kachektischen 
Zuständen  zu  Grunde.  Ueber  die  hierbei  auftretende  anato- 
mische Veränderung  der  Organe  liegen  schon  Untersuchungen 
von  Nothnagel  vor,  welcher  fand,  dass  bei  Chloroform- 
vergiftung fettige  Degeneration  des  Herzens  und  der  grossen 
Unterleibsdrüsen,  weniger  ausgeprägt  der  Körpermuskulatur 
auftritt. 


Zur  Kenntniss  der  Indigo  bildenden  Substanzen  im  Harn. 
2.  Mittheilung. 

VOD 

Oeorg  Hoppe-Seyler. 


(Aus  der  chemischen  Abtheiliing  des  phyHiologischen  Instituts  der  Universität  zu  Berlin.) 
(Der  Redaction  zugegangen  am  22.  August  1883.) 


Im  Anschluss  an  meine  in  dieser  Zeitschrift  veröffent- 
lichten Versuche^)  mit  Orthonitrophenylpropiolsäure  habe 
ich  weitere  Untersuchungen  über  die  Indigo  bildenden  Sub- 
stanzen im  Harn  gemacht,  wie  ich  es  am  Ende  meiner  ersten 
Mittheilung  angekündigt  hatte. 

Zunächst  schien  es  mir  von  Interesse  zu  untersuchen, 
ob  das  indoxylschwefelsaure  Kalium  auch  aus  normalem 
Harn  nach  der  modificirten  Methode  von  Baumann  und 
Brieger,  welche  ich  daselbst  beschrieben  habe,  darzustellen 
sei.  Ich  verwandte  dazu  25  Liter  normalen  Hundeharn. 
Es  gelang  mir  denn  auch,  nach  einigem  Umkrystallisiren  aus 
dem  ätherisch-alkoholischen  Extrakt  des  zum  Syrup  einge- 
dampften, von  Harnstoff  dann  möglichst  befreiten  Harns 
einige  Gramm  krystallisirtes  indoxylschwefelsaures  Kalium  zu 
isoliren,  das  zwar  nicht  ganz  rein  war,  aber  in  seinen  Reak- 
tionen und  sonstigen  Eigenschaften  mit  demjenigen,  welches 
aus  dem  Harn  nach  Eingabe  von  Indol  oder  Orthonitro- 
phenylpropiolsäure dargestellt  war,  übereinstimmte.  Es  ist 
somit  die  im  normalen  Hundeharn  stets  vorhandene  Substanz, 
die  mit  Salzsäure  und  Chlor  Indigo  bildet,  nichts  anderes, 
als  das  von  Bau  mann  und  Brieger  entdeckte  indoxyl- 
schwefelsaure Kalium,  wie  es  von  vornherein  zu  vermuthen  war. 


*)  Diese  Zeitschrift,  Bd.  VII,  S.  403. 
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Aus  der  alkoholisch-ätherischen  Lösung,  aus  welcher 
das  indoxylschwefelsaure  Kalium  auskryslaUibürt  war,  schieden 
sich  bei  weiterem  Zusatz  von  Aether  nach  einigem  Stehen 
wieder  Krystalle  in  ziemlicher  Menge,  kleine  Drusen  bildend, 
auS;  die  abfiltrirt  und  aus  heissem  Alkohol  umkrystallisirt 
wurden.  Indoxyl  war  in  ihnen  nur  noch  in  sehr  geringer 
Menge  nachzuweisen,  dagegen  entstand  beim  Erwärmen  mit 
Bariumchlo'rid  und  Salzsäure  ein  bedeutender  Niederschlag 
von  schwefelsaurem  Barium.  Nach  mehrfachem  Umkrystal- 
lisiren  aus  Alkohol  wurde  ungefähr  ein  Gramm  glänzender 
kleiner  Krystallblättchen  erhalten.  Diese  entwickelten,  im 
trockenen  Reagirrohr  erhitzt,  einen  sehr  aromatischen,  anis- 
ähnlichen Geruch  zugleich  mit  etwas  Phenolgeruch.  Der 
Rückstand,  in  Wasser  gelöst,  gab  mit  Eisenchlorid  keine 
Blaufärbung;  da  dieser  Versuch  mit  aller  Vorsicht  angestellt 
Avurde,  zeigt  er,  dass  das  vorliegende  ätherschwefelsaure  Salz 
nicht  im  Wesentlichen  aus  p-Kresolschwefelsäure  bestand^). 
Die  weitere  Untersuchung  bestätigte  diesen  Schluss.  Es  wurden 
0,7  gr.  der  über  Schwefelsäure  getrockneten  Substanz  mit 
Salzsäure  in  wässeriger  Lösung  destillirt.  Das  Destillat  roch 
sehr  stark  nach  Phenol  und  gab  mit  Bromwasser  einen 
beträchtlichen  Niederschlag  von  Tribromphenol.  Dann  wurde 
der  erkaltete  Rückstand  im  Kolben  mit  Aether  mehrmals 
ausgeschüttelt,  die  fast  farblose  ätherische  Lösung  auf  dem 
heissen  Wasserbade  verdunsten  gelassen.  Es  krystallisirten 
so  weisse  Blättchen  aus.  Diese,  im  trockenen  Reagirrohr 
erhitzt,  schmolzen,  Hessen  etwas  reizende  Dämpfe  entweichen 
und  sublimirten  sehr  leicht,  indem  sie  sich  als  weisser  Be- 
schlag an  den  kälteren  Theilen  niederschlugen.  Mit  Eisen- 
chlorid gaben  sie  keine  Blaufärbung,  mit  ihm  erhitzt  etwas 
stechende  Dämpfe.  Die  wässerige  Lösung  der  Krystalle  wurde 
mit  Ammoniak  braun  gefärbt  und  reducirte  salpetersaures 
Silber  in  der  Kälte  fast  augenblicklich.  Zu  einer  Analyse 
reichte  die  Menge  der  Substanz  nicht  aus. 

Der  mit  Aether  extrahirte  Rückstand  wurde  mit  Barium- 
chlorid  versetzt    und   gab    einen    starken   Niederschlag   von 

0  Vergl. :  Berichte  d.  deutsch,  ehem.  Gesellschaft,  Bd.  9,  S.  1389. 
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schwefelsaurem  ßariuiti,  der  abfiltrirt,  geglüht  und  gewogen 
wurde.  Die  Substanz  enthielt  danach  25,3%  SO4.  Das  aus 
dem  Destillat  ausgefällte  Tribromphenol  betrug  etwas  weniger, 
als  der  gefundenen  Schwefelsäuremenge  entsprechen  musste. 
Es  war  demnach  die  in  der  auskrystallisirten  Masse  enthaltene 
Aetherschwefelsäure  fast  ganz  an  Phenol  gebunden.  Auch  in 
den  Mutterlaugen  war  noch  0^185  gr.  phenolschwefelsaures 
Kahum  enthalten.  Dieses  zusammen  mit  den  aus  der  reineren 
Portion  enthaltenen  0,27  gr.  gibt  0,455  gr.  phenolschwefel- 
saures Kalium  aus  25  Liter  Harn  oder  0,0018*/o.  Es  ist  also 
im  normalen  Hundeharn  dieses  ätherschwefelsaure  Salz  in 
ziemlicher  Menge  vorhanden,  denn  die  Darstellung  war  durch- 
aus keine  quantitative,  da  die  Untersuchung  sich  anfanglich 
nur  auf  das  indoxylschwefelsaure  Kalium  richtete.  Trotzdem 
erhielt  ich  bei  der  Destillation  des  normalen  Hundeharns 
mit  Salzsäure  durch  Bromwasser  im  Destillat  keine  Phenol- 
reaktion, wie  dies  häufig  beobachtet  wurde.  Es  muss  also  durch 
irgend  welche  im  Harn  vorhandenen  Stoffe  bei  der  Destillation 
mit  Salzsäure  das  Uebergehen  des  Phenols  verhindert  werden 
und  werden  weitere  Beobachtungen  zeigen  müssen,  welcher  Art 
diese  sind.  Auch  die  Indoxylschwefelsaure  ist  nach  den  im  Vor- 
stehenden mitgetheilten  Beobachtungen  in  grösserer  Menge  im 
normalen  Hundeharn  enthalten,  als  man  nach  der  mit  dem  Harn 
direkt  angestellten  Jaffe'schen  Reaktion  schliessen  kann. 


Da  ich  aus  dem  Harn  der  Kaninchen,  denen  Ortho- 
nitrophenylpropiolsäure  eingegeben  war ,  mehrere  Gramm 
indoxylschwefelsaures  Kalium  krystallisirt  erhalten  hatte,  lag 
es  nahe  zu  untersuchen,  wie  tiiese  Substanz  in  den  Orga- 
nismus eingeführt,  sich  verhalte,  ob  sie  weiter  hydroxylirt 
werde  oder  ungestört  ihn  passire. 

Es  wurden  demnach  2,7  gr.  in  wässeriger  Lösung  einem 
kleinen  Pinscher  von  4  kg.  Gewicht  an  emigen  Stellen  unter 
die  Haut  gespritzt.  Einige  Zeit  lang  war  seine  Schwefel- 
säureausscheidung controlirt  und  durch  gleichmässige  Fütte- 
rung in's  Gleichgewicht  gebracht  worden.  Die  Schwefel- 
säureausscheidung  war  folgende: 
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Tag. 

Harn- 
menge 

in 
ccm. 

Specif. 
Gewicht. 

Schwefelsäure 

a)  prae-       b)  ge- 
forniirte.    bundene. 

in  gr. 

c)  ge- 
sammte. 

a;  b 

zwei     ) 

normale.) 

1. 

2. 

1.  und  2. 

169 

253 
131 
384 

1060 

1031 
1020 
1025 

1,1750 

0.8232 
0,3015 
1,1247 

0,0623 

0,3229 
0,1091 
0,4320 

1,2373 

1,1462 
0,4106 
1,5568 

18,8 

2,5 

2,7 
2,6 

f 


Als  24  Stunden  nach  der  Einspritzung  der  Substanz 
der  in  dieser  Zeit  gelassene  flarn  untersucht  wurde,  war  er 
sehr  verdünnt  und  hatte  an  Menge  zugenommen^  da  das 
Thier  ziemlich  viel  Wasser  gesoffen  hatte,  was  es  sonst  nicht 
that.  Mit  Salzsäure  und  unterchlorigsaurem  Natrium  schied 
sich  in  ihm  eine  bedeutende  Menge  Indigo  aus,  die  Aether- 
scliwcfelsäure  hatte  im  Vergleich  zur  präformirten  ziemlich 
stiii'k  zugenommen.  Der  Harn  drehte  weder  die  Polarisations- 
ebene noch  reducirte  er  abnorm.  Das  Thier  hatte  augen- 
Hcheinlic^h  starke  Schmerzen  an  den  Injektionsstellen;  denn 
es  suchte  möglichst  Bewegungen  zu  vermeiden,  war  stark 
depriiuii'ter  Stimmung  und  lag  fast  immer  ruhig  im  Käfig, 
nahm  aber  seine  gewöhnliche  Fleischmenge  zu  sich.  Der  in 
einem  weiteren  Tag  gelassene  Harn  war  noch  mehr  ver- 
dünut,  gab  auch  starke  Indoxylreaktion  noch  und  enthielt 
viel  mehr  gebundene  Schwefelsäure  als  normal.  Das  Befinden  - 
des  Thieres  war  dasselbe,  wie  am  ersten  Tag,  es  frass  seine 
rieischportion  ganz  auf.  Am  nächsten  Morgen  ward  der 
Hund  Lodt  gefunden;  der  von  ihm  noch  kurz  vor  dem  Tode 
gelassene  Harn  zeigte  starke  Indoxylreaktion,  Vermehrung  der 
gebundenen  Schwefelsäure,  gegenüber  dem  normalen  Ver- 
hält tiiss.  Die  am  selben  Morgen  ausgeführte  Sektion  ergab 
Fülgoudes:  an  den  Injektionsstellen  hatte  sich  eine  ziemlich 
grosse,  subcutane  Höhle  mit  grünlich  geßirbten,  schmierigen 
WuridfHi  gebildet.  Das  Fettpolster  war  gut  entwickelt,  die 
LeJ)cr  normal,  ebenso  Milz  und  Nieren,  in  den  Lungen  war 
etwas  Oedem  vorhanden. 

Der  Urin,   den   der  Hund   in   der  Zeit   nach   der  Ein- 
verleibung   der   Substanz   gelassen    hatte,   wurde  mit  etwas 
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Kalilauge  zum  Syrup  eingedampft,  mit  Alkohol  gefallt,  filtrirt, 
das  Filtrat,  wieder  zur  Dickflüssigkeit  eingeengt,  mit  heissem 
absoluten  Alkohol  extrahirt.  Die  so  erhaltene  Lösung  hatte 
keine  abnorm  dunkle  Färbung  von  rothem  Farbstoff,  wie  dies 
bei  dem  nach  Eingabe  von  Orthonitrophenylpropiolsäure 
erhaltenen  Harn  der  Fall  war,  enthielt  aber  sehr  viel  indoxyl- 
schwefelsaures  Kalium. 

Leider  starb  das  Thier,  das  ziemlich  klein  und  empfind- 
lich war,  eher,  als  die  Ausscheidung  des  indoxylschwefel- 
sauren  Kaliums  vollendet  war.  Da  aber  an  den  ersten 
Tagen  nach  der  Injektion  die  präformirte  Schwefelsäure  fast 
genau  gleichgeblieben,  die  gebundene  stark  vermehrt  und 
eine  sehr  bedeutende  Indoxylausscheidung  zu  constatiren 
war,  so  ist  wohl  mit  Sicherheit  anzunehmen,  dass,  wenn 
überhaupt,  so  nur  geringe  Mengen  von  dem  eingebrachten 
indoxylschwefelsauren  Kalium  zersetzt  sein  konnten,  und  dieses 
zum  allergrössten  Theile  intakt  durch  den  Organismus  ging. 


Die  Orthonitrophenylpropiolsäure  steht  in  naher  Bezie- 
hung zu  den  Derivaten  der  Zimmtsäure,  sie  wurde  von 
A.  Baeyer  aus  der  Orthonitrozimmtsäure  dargestellt.  Es 
schien  mir  daher  angezeigt  zu  untersuchen,  ob  nicht  vielleicht 
auch  diese  im  Organismus  in  Indoxyl  übergeht.  Ich  stellte 
mir  die  Orthonitrozimmtsäure  nach  der  Methode  von  Beil- 
stein und  Kuhlberg ^)  in  der  Weise  dar,  wie  sie  von 
Tiemann  und  Oppermann^)  geschildert  ist,  indem  ich 
Zimmtsäure  nitrirte,  die  Nitrirungsprodukte  äthyUrte,  durch 
Auflösen  in  heissem  Alkohol  und  AuskrystaUisirenlassen  des 
Paraäthers  den  Orthoäther  davon  trennte,  verseifte  und  mit 
starker  Säure  die  freie  Orthonitrozimmtsäure  gewann.  Die 
so  erhaltene  Substanz  wurde  einem  gesundem  Hund  zunächst 
in  der  Gabe  von  1  gr.  mit  dem  Fressen  einverleibt,  und, 
da  daraufhin  keinerlei  üble  Wirkung  auf  den  Organismus 
eintrat,  schritt  ich  allmälig  bis  zu  4  gr.  pro  Tag  fort.  Die 
Indoxylschwefelsäure  war  nie  vermehrt,  doch  war  der  Harn 

*)  Annalen  der  Chemie  und  Pharmacie,  Bd.  GLXIII,  S.  126. 

^)  Berichte  der  deutschen  chemischen  Gesellschaft,  Bd.  13,  S.  2059. 
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etwas  dunkler  gefärbt,  als  normal.  Er  war  nicht  optisch 
actlv  und  reducirte  nicht  abnorm.  Der  eingedampfte  und 
dann  stark  angesäuerte  Urin  wurde  mit  Aether  extrahirt,  die 
ätherische  Lösung  mit  einer  Lösung  von  kohlensaurem  Natrium 
geschüttelt,  die  Sodalösung  angesäuert,  mit  Aether  extrahirt  und 
so  geringe  Mengen  einer  in  Nadeln  krystallisirenden  Substanz 
erhalten,  die  sich  nicht  wie  Benzoesäure  verhielt,  aber  zu  einer 
genauen  Untersuchung  in  zu  geringer  Menge  vorhanden  war. 

Ferner  machte  ich  einen  Versuch  mit  Orthoamidozimmt- 
säure.  Auch  diese  wurde  von  dem  Hund  sehr  gut  vertragen 
in  Dosen  bis  zu  3  gr.  Das  Verhältniss  der  gebundenen 
Schwefelsäure  zur  präformirten  blieb  dabei  dasselbe,  wie 
normal;  auch  war  keine  Vermehrung  des  Indoxyls  zu  con- 
statiren.  Der  eingedampfte  Harn  wurde  ebenso  behandelt, 
wie  der  nach  Eingabe  von  Orthonitrozimmtsäure  erhaltene 
und  so  eine  braune  Masse  dargestellt,  die  nach  einiger  Zeit 
Krystalle  abschied.  Mit  Wasser  gekocht  und  durch  Thier- 
kohle  filtrirt,  schieden  sich  bald  im  Filtrat  ölige  Tropfen  aus, 
von  denen  aus  allmälig  baumförmige  Krystalle  sich  bildeten. 
Die  letzteren  konnten  aber  von  den  öligen  Stoffen  nicht 
vollständig  getrennt  werden,  weder  durch  Umkrystallisiren 
noch  durch  die  gewöhnlichen  Lösungsmittel, 

A.  Baeyer  und  Drewsen*)  haben  neuerdings  gezeigt, 
dass  Orthonitrobenzaldehyd  mit  Aceton  in  alkalischer  Lösung 
in  Indigo  übergeht.  Es  lag  daher  nahe  zu  untersuchen,  ob 
der  Organismus  wohl  auch  aus  o-Nitrobenzaldehyd  Indoxyl 
bildet,  da  in  ihm  auch  Stoffe,  die  dem  Aceton  sehr  nahe 
stehen,  gebildet  werden.  So  wurden  denn  einem  kräftigen 
Hunde  bis  zu  3  gr.  des  Aldehyds  gegeben,  ohne  dass  jedoch 
der  Harn  eine  verstärkte  Indoxylausscheidung  gezeigt  hätte. 
Der  Urin  drehte  weder  die  Polarisationsebene  noch  reducirte 
er  abnorme  Mengen  Kupfersulfat.  Nur  einmal  trat  bei  3  gr. 
Nitrobenzaldehyd  Erbrechen  ein.  Es  werden  dem  Thiere 
dann  noch  2  gr.  Orthonitrobenzaldehyd  und  4  gr.  Aceton 
zu  gleicher  Zeit  gegeben.  Auch  dai'aufhin  war  die  Indigo- 
reaktion des  Harns  nicht  verstärkt. 


')  Berichte  der  deutschen  .chemischen  Gesellschaft,  Bd.  15,  S.  2826. 


Ueber  einige  Chromogene  des  Harns  und  deren  Derivate. 

Von 
P,    P1Ö8Z. 


(Der  Redaktion  zugegangen  am  6.  September  1883). 


Die  Untersuchungen  von  Baumann,  Brieger  und 
Tiemann  haben  dargethan,  dass  das  Indigo  des  Harns  durch 
Oxydation  und  Zersetzung  der  Indoxylschwefelsäure  entsteht. 
Nach  Entdeckung  des  Skatols  wurde  es  durch  die  weiteren 
Untersuchungen  von  Brieger^)  wahrscheinlich  gemacht,  dass 
im  Harne  neben  Indoxylschwefelsäure  auch  Skatoxylschwefel- 
säure  vorhanden  ist;  der  Menschenharn  soll  sogar  mehr 
Skatoxyl-  als  Indoxylsäure  enthalten.  Es  scheint  weiter  aus 
diesen  Untersuchungen  hervorzugehen,  dass  die  Skatoxyl- 
schwefelsäure  bei  ihrer  Zersetzung  ein  violett  gefärbtes  Produkt 
giebt,  über  dessen  Eigenschaften  und  Zusammensetzung  wir 
bisher  jedoch  keine  näheren  Kenntnisse  besitzen.  Es  würde 
hieraus  weiter  folgen,  dass  unter  den  farbigen  Produkten, 
die  man  aus  menschlichem  Harn  bei  gleichzeitiger  Behandlung 
mit  Säure  und  Oxydationsmittel  erhält,  auch  das  Skatol- 
derivat  enthalten  ist. 

Bei  der  Untersuchung  der  farbigen  Stoffe,  die  aus  dem 
Harne  durch  Behandeln  mit  Säure  bei  gleichzeitiger  Oxydation 
entstehen,  habe  ich  mehrere  Stoffe  erhalten,  die  theilweise 
bekannt,  theilweise  unbekannt,  doch  genügend  gekennzeichnet 
scheinen,  um  zur  weiteren  Untersuchung  zu  dienen. 

Erhitzt  man  menschlichen  Harn  mit  Salzsäure  bei  Luft- 
zutritt einige  Zeit  zum  Sieden,  so  erleidet  derselbe  bekannter- 

*)  Zeitschrift  für  physiolorische  Chemie,  Bd.  IV,  S.  414. 
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massen  eine  Farben  Veränderung;  er  wird  mehr  weniger  dunkel 
gefärbt;  einer  mehr  bräunlich,  ein  anderer  mehr  röthlich, 
manchmal  mit  eiuem  Stich  in's  Bläuliche.  Nach  10 — 20  Mi- 
nuten langem  Sieden  mit  5— 10%  HCl  scheidet  sich  aus 
manchem  Harne  Indigo  in  Krystallen  und  krystallinischen 
Körnchen  aus. 

Schüttelte  man  den  braungewordenen  Harn  mit  Aether 
oder  mit  Chloroform,  so  nehmen  diese  den  eventuell  vor- 
handenen Indigo  und  sehr  häufig  einen  anderen  rothen  Farb- 
stoff auf.  Nicht  jeder  Harn  gibt  unter  diesen  Umständen 
Indigo,  die  Indigobildung  ist  jedoch  sehr  häufig.  Vielleicht 
noch  häufiger  beobachtet  man  dabei  die  Bildung  des  anderen 
rothen  Farbstoffs. 

Dieser  rothe  Farbstoff  ist  identisch  mit  dem,  den  ich 
zuerst  als  krystallinisches  Sediment  eines  pathologischen  Harns 
beschrieb*).  Ich  habe  bisher  diesen  Körper  in  sehr  vielen 
normalen  und  pathologischen  Harnen  gefunden,  und  muss 
denselben  als  einen  durchaus  nicht  seltenen  Bestandtheil 
betrachten.  Da  bisher  die  chemische  Natur  und  Zusammen- 
setzung dieses  Farbstofi's  nicht  festgestellt  ist,  so  muss  ich 
mich  blos  auf  die  Schilderung  einiger  charakteristischer 
Eigenschaften  beschränken. 

Die  ätherische  Lösung  des  Farbstoffs  enthält  ausserdem 
noch  den  Aether  gelbfärbende  Substanzen,  ferner  Hippur- 
säure  und  Benzoesäure,  welche  aus  dieser  entstanden  ist. 

Der  gelbfärbende  Körper  ist  z.  Th.  jedenfalls  Urobilin, 
da  dieses  beim  Erhitzen  des  Harns  mit  Säure  gebildet  wird, 
und  in  Aether  löslich  ist;  es  ist  jedoch  nicht  unwahrscheinlich, 
dass  ausserdem  noch  andere  unbekannte,  gelblich  färbende 
Substanzen  in  den  Aether  übergehen. 

Um  den  rothen  Farbstoff,  den  ich  vorläufig  Urorubin 
nenne,  von  diesen  Substanzen  zu  trennen,  kann  man  den 
nach  Abdestilliren  des  Aethers  zurückbleibenden  Rückstand 
mit  heissem  Wasser  waschen.  Das  Urorubin  ist  in  Wasser 
unlöslich,  während  die  Benzoesäure,  Hippursäure  und  die 
gelben  Substanzen  ausgewaschen  werden. 

*)  Zeitschrift  für  physiologische  Chemie,  Bd   VI,  H.  6. 
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Nach  gründlichem  Waschen  wurde  der  Rückstand  aber- 
mals in  Aether  gelöst,  filtrirt  und  diese  Lösung  mit  sehr 
verdünnter  Natronlauge  geschüttelt.  Beim  Auflösen  bleiben 
meistens  geringe  Spuren  von  Indigo  ungelöst  zurück,  —  der 
einmal  ausgeschieden  sich  nur  langsam  in  Aether  löst,  während 
das  Urorubin  momentan  gelöst  wird.  Durch  die  Natronlauge 
werden  die  letzten  Reste  des  Urobihn  entfernt,  während  das 
Urorubin  in  ätherischer  Lösung  durch  die  Lauge  nicht  ange- 
griffen wird.  Die  von  der  wässerigen  getrennte  ätherische 
Lösung  wurde  abdestillirt  und  der  Rückstand  auf  dem  Wasser- 
bade zur  Trockene  abgedampft. 

Die  so  erhaltene  Substanz  ist  undeutlich  krystalfmisch. 
Deutliche  mikroskopische  Krystalle  in  Form  von  rhombischen 
Blättchen  erhält  man  nur  bei  sehr  langsamen  Verdunsten 
des  Aethers;  noch  besser  aus  alkoholischer  Lösung.  Die 
Krystalle  sind  dann  gleich  denjenigen,  die  spontan  aus  manchem 
Harne  bei  Luftzutritt  sich  ausscheiden.  Die  nach  dem  Ab- 
dampfen zurückbleibende  Substanz  bildet  eine  dunkel  kirsch- 
rothe,  spröde  Masse.  Dieselbe  ist  unlöslich  in  Wasser,  löslich 
in  Alkohol,  Chloroform  und  besonders  in  Aether,  mit  pracht- 
voll granatrother  Farbe.  Die  ätherische  Lösung  zeigt  starke 
Absorption  des  Lichtes  von  D  bis  F.  Ich  habe  in  meiner  ersten 
Mittheilung  zwei  Absorptionsstreifen  angegeben,  von  welchen 
der  zweite  beiläufig  auf  F  zu  liegen  käme.  Dieser  letztere 
scheint  jedoch  durch  beigemengtes  Urobilin  bedingt  gewesen 
zu  sein,  da  ich  bei  urobilinfreien  Lösungen  diese  Verstärkung 
der  Absorption  bei  F  nicht  beobachte.  Durch  starke  Salz- 
säure und  Schwefelsäure  wird  der  Körper  auch  gelöst,  jedoch 
schon  nach  kurzem  Stehen  entfärbt ;  noch  rascher  wirkt  dies- 
bezüglich die  Salpetersäure.  Ebenso  wirken  Alkalien,  schon 
in  der  Kälte  und  rascher  beim  Erhitzen.  Durch  Reduktion 
mit  Zinn  und  verdünnter  Salzsäure  wird  der  Körper  ebenfalls 
entfärbt. 

Es  ist  mir  bisher  nicht  gelungen,  in  den  Zersetzungs- 
produkten des  Urorubins  Skatol  nachzuweisen,  obwohl  ich 
bei  allen  Versuchen  deutliche  Indolreaktion  erhielt. 

Ich  will  auf  meine  bisherigen  Versuche  kein  besonderes 


88 

Gewicht  legen,  nnd  die  Frage,  ob  der  Körper  ein  Skatol- 
derivat  ist  oder  nicht,  vorläufig  unberührt  lassen ;  andererseits 
muss  ich  jedoch  betonen,  dass  derselbe  keinesfalls  als  iden- 
tisch betrachtet  werden  kann  mit  dem  violetten  Farbstoff, 
den  Brieger^)  nach  Einführen  von  Skatol  im  Hundeharn 
fand.  Brieger's  Substanz  ist  löslich  in  Wasser  und  unlös- 
lich in  Aether,  das  Urorubin  verhält  sich  dagegen  gerade 
umgekehrt. 

Das  Urorubin  ist  im  Harne  nicht  präformirt  vorhanden, 
sondern  wird  jedesmal  durch  Oxydation  aus  einem  bisher 
unbekannten  Chromogen  gebildet.  Seine  Bildung  ist  nicht 
an  die"  saure  Reaktion  der  Harns  gebunden,  da  es  bei  Luft- 
zutritt auch  an  der  Oberfläche  ammoniakahscher  Harne  sich 
bildet. 

In  Folge  der  Bildung  von  Indigo  und  Urorubin  lässt 
sich  die  Oxydation  an  Harnen,  welche  diese  Stoffe  in  grös- 
serer Menge  enthalten,  an  dem  Dunkelwerden  der  Farbe  auch 
ohne  chemische  Reaktion  erkennen.  Faulende  Harne  redu- 
ciren  jedoch  bekanntlich  sehr  energisch ;  die  Oxydation  schreitet 
desshalb  von  der  Oberfläche  nur  sehr  langsam  gegen  die 
tieferen  Schichten  vor ;  viel  schnellere  Oxydation  erreicht  man 
desshalb,  wenn  man  den  Harn  angesäuert  der  Luft  aussetzt, 
wobei  derselbe'  seine  reducirenden  Eigenschaften  eingebüsst. 

Wenn  man  urorubinhaltigen  Harn,  der  manchmal  nur 
Spuren  von  Indigo  enthält,  längere  Zeit  mit  Luft  schüttelt, 
so  wird  derselbe  dunkel  gefärbt;  schliesst  man  dann  von 
solchem  Harne  die  Luft  ab,  so  nimmt  in  Folge  der  Reduktion 
die  Flüssigkeit  wieder  die  ursprüngliche  helle  Farbe  an,  um 
bei  Luftzutritt  wieder  dunkelfarbig  zu  werden.  Das  Urorubin 
besitzt  demnach  ebenso  wie  das  Indigo,  die  Fähigkeit  durch 
Sauerstoffentziehung  entfärbt  und  durch  Oxydation  wieder 
reconstruirt  zu  werden. 

Uli  babe  bisher  das  Urorubin  immer  in  Begleitung 
von  Indigo  gefunden.  In  manchem  Harne  ist  das  Indigo,  in 
anderen  jener  Farbstoff  überwiegend.     Er  scheint  demnach 


')  B rieger:  Loc.  cit. 
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im  Organismus  unter  ähnlichen  Bedingungen  wie  das  Indigo 
zu  entstehen. 

Ich  fand  es  in  grösserer  Menge  bei  verschiedenen 
Kranken,  deren  Verdauung  darniederlag;  so  z.  B.  bei  einer 
an  schwerer  Hysterie  Leidenden,  die  wöchentlich  höchstens 
eine  Stuhlentleerung  hatte,  und  seit  Monaten  mit  dem  Schlund- 
rohre blos  durch  Milch  ernährt  wurde.  Eine  noch  grössere 
Ausbeute  ergab  der  Harn  einer  Patientin,  die  an  einer  rasch 
tödtlichen  Darmverschliessung  mit  Ileus  Utt ;  ausserdem  geben 
aber  auch  Harne  anderer  Krankheitsßille  von  chronischen 
Magen-  und  Darmkatarrhen  oft  sehr  bedeutende  Mengen. 
Ueberhaupt  scheint  es  sich  in  allen  Fällen  zu  bilden,  wo 
animalische  Nahrungsmittel  im  Darme  nicht  verdaut  werden, 
sondern  der  Fäulniss  anheimfallen.  Bei  einem  Versuche,  den 
Herr  Stud.  v.  Udränszky  an  sich  selbst  anstellte,  schwand 
das  Urorubin  aus  dem  Harne  bei  massigem  Genüsse  von 
hauptsächlich  vegetabilischer  Nahrung  fast  gänzlich,  während 
dasselbe  bei  Einnahme  von  viel  Fleisch  sofort  wieder  in 
grosser  Menge  erschien. 

Es  sind  über  Vorkommen  und  Natur  dieses  Körpers 
in  meinem  Laboratorium  weitere  Versuche  im  Zuge,  über 
die  seiner  Zeit  berichtet  werden  wird. 

II. 

Der  mit  Salzsäure  gekochte  und  an  Urorubin  und  Indigo 
erschöpfte  Harn  erscheint  noch  gewöhnlich  immer  stark 
dunkel  gefärbt.  Die  braune  Farbe  desselben  lässt  sich  mittelst 
Amylalkohol  vollständig  entfernen,  wobei  der  ilmylalkohol 
sich  entsprechend  färbt,  und  wie  es  sich  beim  Abdestilliren 
zeigt,  bedeutende  Mengen  eines  braun-schwarzen  Körpers 
aufnimmt. 

Der  Körper  ist  im  Wesentlichen  jedenfalls  identisch  mit 
der  Substanz,  die  Heller  seinerzeit  Urrhodin,  Thudichum 
Uromelanin  genannt  hat;  nachdem  auch  diese  Stoffe  aus  dem 
Harne  durch  Säurewirkung  erhalten  wurden.  Der  Weg,  den 
ich  zur  Isolirung  einschlug,  ist  ähnlich  dem,  den  Rabuteau^) 

*)  Gazette  medical  de  Paris  1875.  n«  27. 
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vor  einigen  Jahren  benutzte,  und  ich  konnte  auch  die  meisten 
Punkte  dieser  Untersuchung  bestätigen. 

Die  Substanz  fehlte  aus  keinem  Harne,  den  wir  dies- 
bezüglich untersuchten,  bildet  demnach  ein  aus  jedem,  sowohl 
normalem  als  pathologischem  Harn  zu  erhaltendes  constantes 
Produkt,  und  ist  aus  dem  Harne  meistens  in  ziemlich  bedeu- 
tender Menge  zu  erhalten;  in  jedem  Falle  in  viel  grösserer 
Menge  als  Indigo  und  Urorubin  zusammen. 

Die  Substanz  entsteht  im  Harne  durch  Oxydation,  die, 
wie  es  scheint,  nur  bei  stark  saurer  Reaktion  eintritt.  Die 
Oxydation  geht,  wenngleich  viel  langsamer,  auch  in  der  Kälte 
vor  sich.  Durch  Erwärmen  wird  dieselbe  bedeutend  be- 
schleunigt; wird  jedoch  auch  beim  Sieden  nicht  sofort  auf 
einmal  beendet.  Es  färbt  sich  desshalb  der  durch  Amyl- 
alkohol entfärbte  Harn  beim  Erhitzen,  oder  längerem  Stehen 
an.  der  Luft  wiederholt  braun,  und  erst  nachdem  derselbe 
mehrmals  mit  Amylalkohol  entfärbt  wurde,  verliert  er  die 
Eigenschaft  an  der  Luft  braun  zu  werden. 

Der  Harn  enthält  demnach,  wie  aus  diesen  Beobach- 
tungen hervorgeht,  eine  Substanz,  die  an  und  für  sich  nicht 
farbig  ist,  und  nach  dem  Erhitzen  mit  Säure  ein  farbiges 
Produkt  erzeugt,  welches  in  Amylalkohol  überführt  werden 
kann.  Der  Amylalkohol  löst  nicht  nur  das  farbige  Produkt, 
sondern  auch  das  farblose  Ghromogen  desselben.  Schüttelt 
man  den  Harn  mit  Amylalkohol,  ohne  denselben  anzusäuern, 
so  bleibt  der  Alkohol  farblos,  färbt  sich  jedoch  sofort 
braun,  wenn  derselbe  angesäuert  und  bei  Luftzutritt  erhitzt 
wird,  und  hinterlässt  dann  beim  Abdampfen  einen  braunen 
Rückstand,  der  in  allen  Eigenschaften  identisch  ist  mit  dem, 
welchen  man  aus  der  schon  ursprünglich  braunen  Amyl- 
lösung  erhält. 

Auch  das  Ghromogen  des  Farbstoffs  lässt  sich  aus  dem 
Harne  nach  und  nach  vollkommen  entfernen,  so  dass  ein 
solcher  Harn  nach  dem  Ansäuern  an  den  Amylalkohol  keinen 
braunen  Farbstoff  mehr  abgiebt. 

Ich  habe  bisher  nicht  versucht,  aus  dem  Amylalkohol 
das  Ghromogen  selbst   darzustellen,  sondern  blos  die  Eigen- 
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Schäften  des  braunen  Derivates  untersucht.  Es  wurde  zu 
diesem  Zweck  der  Harn  mit  5— lO^o  HCl  während  mehreren 
Minuten  zum  Sieden  erhitzt  und  hierauf  wiederholt,  so  oft 
mit  Amylalkohol  ausgezogen  als  derselbe  noch  wesentliche 
Mengen  aufnahm.  Es  zeigte  sich  nämlich,  dass  es  nicht  noth- 
wendig  ist,  aus  dem  Harne  den  Indigo  und  das  Urorubin 
vorausgehend  zu  entfernen,  da  diese  in  Amylalkohol  nicht 
löslich  sind,  und  etwa  übergehende  Spuren  viel  leichter  nach- 
träglich zu  entfernen  sind,  indem  man  den  Abdampfungs- 
rückstand mit   Aether  oder  schwacher  Natronlauge  wäscht. 

Die  vereinigten  Auszüge  wurden  hierauf  aus  der  Retorte 
abdestillirt.  Der  schwarz-braune  Rückstand,  der  nach  dem 
Abdestilliren  des  Amylalkohols  zurückbleibt;  enthält  noch 
verschiedene  in  Wasser  lösliche  Stoffe ;  so  namentlich  Urobilin, 
Spuren  von  Salzen  und  verschiedenen  organischen  Substanzen ; 
derselbe  wurde  desshalb  solange  mit  Wasser,  dann  mit 
schwacher  Natronlauge  und  Salzsäure  gewaschen,  als  diese 
etwas  aufnahmen.  Es  blieben  dann  dünne  Lamellen  eines 
glänzenden,  schwarzen,  spröden,  nicht  zähen,  leicht  zerreib- 
lichen  Körpers  zurück,  der  vollständig  aschefrei  ist. 

Die  Substanz,  die  ich  vorläufig  Uromelanin  nennen 
will,  ist  in  Wasser  und  verdünnten  Säuren  ganz  unlöslich. 
Starke  Essigsäure  und  Salzsäure  lösen  nur  wenig,  mehr  wird 
gelöst  durch  concentrirte  Schwefelsäure,  Aether  und  Chloro- 
form lösen  fast  gar  nichts,  Alkohol  etwas  mehr,  noch  mehr 
löst  sich  in  Amylalkohol,  der  sich  nach  längerem  Stehen 
dunkel  roth-braun  färbt.  Starke  Natronlauge  löst  beim  Sieden 
ziemliche  Mengen,  Ammoniak  weniger.  Concentrirte  Salpeter- 
säure löst  das  Uromelanin  beim  Sieden  zur  hell  kirsch  -rothen 
Flüssigkeit^  wobei  dieselbe  wahrscheinlich  zersetzt  wird,  da 
ein  Theil  derselben  als  gelbliche  harzige  Masse  zurückbleibt, 
die  in  Salpetersäure  vollständig  unlöslich  ist.  Die  salpeter- 
saure Lösung  wird  beim  Verdünnen  mit  Wasser  gefallt, 
wobei  ein  rother  flockiger  Niederschlag  und  darüber  eine 
vollständig  farblose  Flüssigkeit  entsteht.  Die  Lösung  in 
Natronlauge  wird  durch  Kochen  mit  Zinkstaub  entfärbt. 

Das  Uromelanin  liefert  bei  der  trockenen  Destillation 
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ein  stark  pyrrholhaltiges  Destillat  (so  wie  das  Hämatin  und 
dessen  Derivate). 

Es  scheint,  dass  das  Uromelanin  indem  es  aus  dem 
Chromogen  entsteht,  nicht  sofort  in  der  beschriebenen  schwer- 
löslichen Form  auftritt,  sondern  dass  sich  zuerst  ein  auch  in 
Amylalkohol  mehr  lösliches  Uebergangsprodukt  bildet  und 
dieses  erst  beim  Abdampfen  der  Amylalkohollösung  in  den 
schwerlöslichen  Körper  übergeht. 

Das  Uromelanin  ist  ohne  Ausnahme  aus  jedem  Harne 
darstellbar  und  bildet  demnach  einen  constanten  Harnbestand- 
theil.  Die  Menge  desselben  ist  wechselnd,  im  Allgemeinen 
jedoch  immer  sehr  bedeutend.  Nach  den  bisherigen  Bestim- 
mungen, die  in  meinem  Laboratorium  durch  v.  Udränszky 
angestellt  wurden,  beträgt  dieselbe  in  der  täglichen  Harn- 
menge bis  zu  5—6  gr.  und  darüber,  so  dass  das  Uro- 
melanin unter  den  organischen  Stoffen  anMenge 
unmittelbar  nach  dem  Harnstoff  folgen  und  jeden 
der  übrigen  organischen  Körper  bedeutend  über- 
treffen würde. 

Ich  habe  in  dem  Angeführten  die  Darstellungsweise  und 
Eigenschaften  des  Uromelanin  beschrieben,  ohne  bisher  die 
Hauptfrage  zu  berühren,  nämlich  die:  in  wiefern  die  Sub- 
stanz als  einheitlicher  chemischer  Körper  oder  aber  als  Gemenge 
mehrerer  zu  betrachten  ist? 

Nachdem  dieselbe  bisher  nicht  krystallinisch  erhalten 
wurde,  und  auch  die  chemische  Zusammensetzung  nicht  fest- 
gestellt ist,  mag  der  Verdacht  allerdings  gerechtfertigt  sein, 
dass  man  es  hier  mit  einem  Gemenge  verschiedener  Zer- 
setzungsprodukte zu  thun  hat.  Dem  gegenüber  muss  aber 
betont  werden,  dass  sowohl  die  Reaktionen  als  auch  die  sehr 
bedeutende  Menge  des  Körpers  für  die  einheitliche  Natur 
sprechen.  Von  den  Reaktionen  sind  es  besonders  die  Schwer- 
löslichkeit, das  Verhalten  gegen  Salpetersäure  und  der  Umstand^ 
dass  die  Substanz  aschefrei  ist;  diejenigen,  welche  Argumente 
für  die  chemische  Einheit  bilden.  Die  Darstellungsweise 
schliesst  zwar  Zersetzungen  nicht  aus,  es  sind  aber  die 
Körper  im  Harne  nicht  bekannt,  welche  bei  dieser  Behandlung 
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so  grosse  Mengen  unlöslicher  Zersetzungsprodukte  liefern 
könnten;  die  nähere  Untersuchung  ist  demnach  auch  von 
diesem  Gesichtspunkte  aus  geboten. 

Obwohl  die  Möglichkeit,  wonach  der  Amylalkohol  bei 
der  Bildung  der  Substanz  sich  mitbetheiligt^  schon  von  vorn- 
herein wenig  Wahrscheinlichkeit  zu  haben  schien,  so  stellte 
ich  doch  einige  Versuche  an,  um  zu  erfahren,  ob  nicht  aus 
dem  Uromelanin  durch  Hydration  Amylalkohol  erhalten 
werden  kann ;  alle  diesbezüglichen  bisherigen  Versuche  gaben 
ein  negatives  Resultat.  Das  Uromelanin  erwies  sich  dabei 
als  ein  sehr  indifferenter,  resistenter  Körper,  der  im  zuge- 
schmolzenen Rohr  durch  alkohoUsche  Kalilauge  bei  150— 160* 
wenig  angegriffen  wurde  und  unter  diesen  Umständen  niemals 
Amylalkohol  lieferte;  der  ferner  auch  durch  schmelzendes 
Kalihydrat  nur  sehr  langsam  angegriffen  wird.  Es  scheint 
demnach  die  Betheiligung  des  Amylalkohols  bei  der  Bildung 
des  Uromelanins  ausschli essbar  zu  sein,  und  das  Uromelanin 
oder  resp.  das  Chromogen  desselben  niuss  als  ein  dem  Harne 
selbst  angehöriger  Körper  angesehen  werden. 

Es  mag  jedenfalls  auffallend  sein,  dass  im  Harne  ein 
nicht  näher  bekannter  Körper  von  so  bedeutender  Menge 
enthalten  sein  soll.  Diesbezüglich  muss  jedoch  einer  alten 
Beobachtung  Voit's  erinnert  werden.  Voit^)  fand  nämlich, 
dass  im  Hundeharn  die  Menge  des  nicht  in  Form  von  Harn- 
stoff ausgeschiedenen  Kohlenstoffs  bis  12  gr.  pro  Tag  be- 
tragen kann,  welchen  hohen  Kohlenstoffgehalt  die  bisher 
bekannten,  im  Harne,  ausser  Harnstoff  vorkommenden  Körper 
bei  Weitem  nicht  erklären. 

Für  den  Harn  des  Menschen  liegen  keine  solche  Beob- 
abchtungen  vor ;  der  Hundeharn  enthält  jedoch,  bei  gemischtem 
Futter,  sowie  der  des  Menschen,  bedeutende  Mengen  von 
Uromelanin,  dessen  Kohlenstoff  den  Ausfall  ganz  oder  zum 
grossen  Theil  zu  decken  im  Stande  ist. 

Bezüglich  der  ausgeschiedenen  Menge  scheint  das  Uro- 
melanin sich  ähnlich  zu  verhalten,  wie  es  Voit  vom  Kohlen- 
stoffüberschuss   angiebt.     Es   scheint   in  grösster  Menge   bei 

')  Zeitschrift  für  Biologie,  Bd.  I,  S.  146. 
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Fleisclinahrung  oder  bei  ungenügender  Ernährung  aufzutreten. 
Es  wäre  demnach  ein  Produkt,  das  sich  bei  Zersetzung  thie- 
risdier  Organe  und  Gewebe  bildet.  Im  Harne  eines  wohl- 
genlihrten  Vegetariers  fand  ich  nur  sehr  geringe  Mengen, 
während  bei  gemischter,  jedoch  hauptsächUch  aus  Fleisch 
bcBtehender  Nahrung  immer  grosse  Mengen  erscheinen.  Der 
concontrirte  Harn  Fieberkranker,  sowie  der  an  Inanition 
LeidendtT  (Magenkrebs)  enthält  relativ  noch  viel  mehr  als 
der  von  Gesunden.  Das  Uromelanin  ist  auch  in  solchem 
Harne  vorhanden,  welcher  keinen  Indigo  oder  Urorubln  liefert. 
Directe  Beziehungen  zwischen  diesen  und  dem  Uromelanin 
sclic'inon  demnach  nicht  zu  bestehen;  namentlich  ist  das 
ChroHio^^en  des  Uromelanins  von  demjenigen  der  beiden 
anderen  Körper  ganz  bestimmt  verschieden. 

E^  wurde  Eingans  dieser  Zeilen  erwähnt,  dass  der 
Rücki^lund,  den  man  beim  Abdampfen  der  amylalkoholischen 
Lüsuinf,^  des  Uromelanins  gewinnt,  ausser  dem  Uromelanin 
eine  geringe  Menge  anderer  in  Wasser  löslicher  Stoffe,  nament- 
lich Urübilin  oder  ursprünglich  vielleicht  das  Ghromogen 
desselben  enthält.  Das  Wasch wasser,  welches  man  beim 
AVaydien  des  Rückstandes  erhält,  besitzt  schön  goldgelbe 
Farbe,  Durch  Schütteln  mit  Amylalkohol  wird  der  Farbstoff 
der  wässerigen  Flüssigkeit  entzogen  und  die  gelbe  Amylalkohol- 
Ifjsun^^  zeigt  dann  sofort  oder  nach  kurzem  Stehen  starke 
grüne  Fluorescenz  und  im  Spectroskop  sehr  deutlich  die 
AL^orplionscrscheinungen  des  Urobilins.  Es  scheint  das  ein 
niciit  unbequemes  Verfahren  zur  Isolirung,  resp.  Nachweis 
tles  Urol)ilins  abzugeben. 


Sur  la  transformation  des  nitriles  dans  l'organisme. 

Par  le 

Dr.  Fiero  Oiacosa. 


(Der  Redaktion  zugegangen  am  8.  September  1883), 

Dans  ces  derniers  temps  on  a  etudie  les  transforma- 
tions  que  subissent  uii  grand  nombre  de  subslances  dans 
Torganisme,  et  on  a  pu  isoler  les  derives  correspondants  qui 
representent  pour  la  plus  grande  partie  des  produiis  d'actions 
oxydantes.  Ces  oxydations  ont  Heu  avec  un  mecanisme  spe- 
cial connu  en  partie,  surtout  pour  ce  qui  regarde  les  sub- 
slances aromatiques;  elles  sont  le  produit  de  l'action  de 
Toxygene  du  sang,  qui  se  fixe  sur  les  substances  ou  ä  Tetat 
moleculaire  ou  ä  l'etat  atomique  selon  la  nature  des  sub- 
stances meme  ou  des  produits  intermediaires  des  oxydations. 
Gondition  indispensable  pour  que  ces  oxydations  s'accom- 
plissent  semble  etre  la  reaction  alcaline,  laquelle  est  assuree 
dans  Torganisme  par  la  presence  du  serum  du  sang  et  de 
la  lymphe  dont  le  contenu  en  alcali  represente  ä  pou  pres 
le  0,25%  de  CO^Na^.  Le  röle  de  l'alcali  dans  l'oxydation 
qui  avait  dejä  ete  demontre.  il  y  a  bientöt  60  ans  par 
Woßhler,  a  ete  dernierement  confirme  par  les  travaux  de 
Radiszewski*)  d'abord,  et  de  Nencki^)  ensuite:  le  premier 
ayant  verifie  que  les  phenomenes  de  phosphorescence  sont 
accompagnes  d'une  Oxydation  lente  qui  ne  s'accomplit  qu'en 
presence  d'alcalis  et  d'oxygene  atmospherique ;  le  second 
ayant  constate  que  plusieurs  substances  qui  entrent  dans  la 


*)  Annalen  der  Chemie  un^  Pharmacie,  Bd.  203,  S.  331. 

*)  Journal  für  praktische  Chemie,  [2]  Bd.  24,  S.  498  u.  Bd.  26,  S.  1. 
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composition  de  la  cellule,  en  presence  des  hydrates  alcalins 
dilues  s'oxydent  lentenient  en  absorbant  l'oxygene  de  l'air, 
et  que  le  meme  phenomene  a  lieu,  quoique  beaucoup  moins 
energiquement,  en  presence  des  carbonates  alcalins  dans  la 
Proportion  qu'ils  ont  dans  le  seruni  du  sang.  Dans  mes 
recherches  sur  les  nitriles  j'ai  eu  un  autre  but;  celui  de 
constater,  si  l'alcalinite  du  sang  et  des  tissus  en  general, 
etait  assez  forte  pour  hydrater  les  nitriles  en  les  transfor- 
niant  dans  les  produits  correspondents.  On  connait  bien 
des  phenomenes  d'hydratation  qui  se  passent  dans  Torganisme: 
presquc  toute  l'action  des  ferments  digestifs  consiste  en  une 
hydratation  des  substances  sur  lesquelles  ils  agissent;  dans 
les  tissus  aussi  de  tels  phenomenes  ont  lieu,  puisque  l'oxy- 
dation  de  la  plupart  des  substances  ne  peut  avoir  lieu  sans 
la  fixation  prealable  d'eau  qui  decompose  la  molecule  en 
parties  plus  petites  et  plus  simples;  mais  l'hydratation  des 
nitriles  et  leur  decomposition  teile  que  nous  l'eflfectuons  dans 
nos  laboratoires  ne  peut  s'accomplir  au  moyen  de  fermenls 
et  exige  la  presence  ou  de  l'eau  ä  temperature  ölevee,  ou 
d'un  alcali  ou  d'un  acide  hbre,  et  de  toutes  ces  conditions 
la  seule  qui  se  realise  dans  nos  tissus  est  celle  de  la  pre- 
sence de  l'alcali. 

Les  nitriles  ont  dejä  ete  etudies  sous  le  point  de  vue 
therapeutique  par  Pelikan  et  Maximowitsch^)  et  ont 
ete  reconnus^comme  toxiques:  Magendie  recommanda  Fusage 
du  cyanure  d'ethyle  (propio-nitrile)  sous  le  nom  d'ether  cyan- 
hydrique,  pour  la  toux.  Les  produits  de  leur  transformation 
dans  Torganisme  n'ont  pas  ete  etudies  par  ces  auteurs. 

jo  Benzonitrile. 

Pemployais  le  benzonitrile  de  Kahl  bäum,  redistille 
par  moi-meme:  p.  e.  =  191^  (non  corrige). 

Je  l'administrais  aux  chiens  en  portions  de  2  ä  4  gr. 
par  jour  renferme  dans  des  capsules  de  gelatine.  Le  benzo- 
nitrile est  un  poison  qui  agit  energiquement  sur  le  Systeme 


')  Husemann:  Handbuch  der  Toxykologie,  S.  7H. 
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nerveux  et  donne  des  acces  convulsifs  qui  affectent  parti- 
culiörement  les  muscles  qui  meuvent  la  tMe:  ä  forte  dose 
il  paralyse  la  respiration  et  tue.  Les  chiens  de  petite 
taille  ne  peuvent  pas  en  suppoiter  de  fortes  doses  impune- 
ment,  mais  les  animaux  bien  developpes  et  forts  resistent  ä 
son  action.  II  exerce  en  outre  une  action  locale  sur  la 
muqueuse  gastrique,  et  donne  lieu  ä  la  formation  d'ulceres 
parfois  assez  grandes ,  de  sorie  qu'il  est  bien,  en  le  donnant 
par  la  bouche,  de  l'employer  dissout  dans  de  Thuile  d'olive. 

Le  benzonitrile  introduit  dans  rorganisme  apres  quelques 
heures  commence  ä  s'eliminer  indecomposö  par  la  respiration, 
par  les  excrements,  et  par  l'urine  qui  manifestent  Todeur 
caracteristique  de  cette  substance.  Cette  odeur  persiste  dans 
I'air  expire  longtemps;  ainsi  apres  avoir  donne  le  28  no- 
vembre  4  capsules  =  2,40  gr.  C^H^GN,  le  4  däcembre  on 
sentait  encore  son  odeur  dans  Tair  expire. 

Une  portion  du  benzonitrile  toutefois  se  decompose  dans 
rorganisme.  Gomme  j'avais  ä  m'attendre  qu'elle  donnerait 
lieu  ä  la  formation  d'acide  benzoi'que,  et  respectivement  hip- 
purique,  dans  mes  premieres  experiences  je  traitais  les  urines 
recueillies  directement  de  l'animal  dresse  dans  ce  but,  par 
la  methode  suivie  pour  la  recherche  de  Tacide  hippurique, 
c'est-ä-dire  je  les  evaporais  apres  les  avoir  neutralisees,  j'aci- 
difiais  le  residu  et  je  le  traitais  par  l'ether  avec  un  peud'alcool, 
et  je  distillais  Textrait,  Le  residu  qui  aurait  du,  ou  directe- 
ment, ou  apr^s  purification  donner  des  cristaux  n'en  donna 
jamais,  meme  en  laissant  la  capsule  plusieurs  raois  dans  le 
vide  sur  Tacide  sulfurique.  J'obtenais  toujours  une  huile  jaune 
avec  une  odeur  particuliere  comme  de  noisettes,  insoluble 
dans  Teau  et  qui,  traitee  par  les  carbonates  de  sodium,  de 
calcium  ou  de  barium  ne  donnait  aucun  sei  cristallisable- 
E tonne  par  ce  resultat,  je  repetai  les  experiences  sur  un 
autre  animal,  mais  cette  fois  je  voulus  etudler  la  faQon  de 
se  comporter  des  Sulfates  minerales  et  combines  afin  de  voir 
s'il  ne  se  formait  pas  par  Oxydation  un  compose,  ayant  un 
OH  directement  attache  au  noyau  aromatique. 

Zeitschrift  für  physiologische  Chemie  VIII.  7 
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Je  choisis  un  chien  du  poids  de  S,83  kg.  et  lui  donnai 
regulierement  200  gr.  de  viande  et  500  gr.  de  pain  par  jour. 
Je  le  uns  pendant  10  jours  k  ce  regime  sans  lui  donner 
aucune  substance,  et  je  fis  quelques  determinations  des  Sul- 
fates pour  m'assurer  d'avoir  obtenu  un  etat  stationnaire  dans 
leur  elimination.  Au  bout  de  ce  temps  je  commen^ai  ä  lui 
donner  le  benzonitrile  et  je  determinai  journellement  les  Sul- 
fates mineraux  et  ceux  combines  ou  organiques :  je  recherchai 
de  plus  dans  une  portion  de  Turine  le  phenol  en  le  distil- 
lant  apres  avoir  ajoute  de  l'acide  ehlorydrlque.  Les  urines 
qui  avaient  servi  ä  la  determination  des  sulfates  et  ä  la 
recherche  du  phenol,  reunies  avec  les  portions  en  exces  etaient 
traitees  comine  j'ai  dit  plus  haut  pour  y  rechercher  l'acide 
aromatique  dirive  du  benzonitrile.  Ges  dernieres  recherches 
m'ont  aussi  donne  un  resullat  negatif,  mais  j'y  reviendrai 
plus  tard. 

La  determination  des  sulfates  se  fit  avec  la  methode 
de  Salkowski^)  qui  consiste  dans  la  determination  de 
l'acide  sulfurique  total  et  de  celui  combine  ou  organique. 

Le  tableau  suivant  resume  les  experiences  et  les  resul- 
tats  des  analyses. 

(Tableau  n**  I  ä  la  page  suivanie) 

On  voit  que  le  benzonitrile  se  transforme  en  une  sub« 
stance  qui  s'elimine  en  combinaison  avec  l'acide  sulfurique. 
La  quantite  totale  d'acide  sulfurique  elimine,  diminue  sous 
l'influence  du  benzonitrile,  probablement  ä  cause  de  l'etat 
d'empoisonnement  qui  modifie  les  echanges  de  la  mauere, 
mais  la  quantite  de  l'acide  qui  est  combine  ä  l'etat  d'ether 
est  augmentee  enormement. 

J'ai  construit  un  tableau  graphique  qui  reproduit  les 
resultats  du  tableau  n**  I  sous  une  forme  beaucoup  plus 
saisissante.  On  voit  i(ji  la  ligne  de  l'acide  sulfurique  B  ou 
organique  monter  tout-ä-coup  au-dessus  de  la  ligne  A  de 
l'acide  sulturique  mineral  ou  ä  l'etat  de  sei. 
(Tableau  n"  II  ä  la  page  100.) 

')  Die  Lehre  vom  Harn.   Berlin  1882,  S.  175. 
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L'elimination  du  benzonitrile  dure  plusieurs  jours  au 
bout  desquels  les  rapports  des  deux  acides  A  et  B  rede- 
viennent  normaux  et  s'y  maintiennent.  Au  2  janvier  pour  le 
meme  animal,  maintenu  dans  les  mämes  conditions,  le  rapport 
etait  8,5. 

J'ai  dejä  dit  qu'une  partie  du  benzonitrile  sort  conti- 
nuellement  inalteree  et  reconnaissable  ä  son  odeur  par  l'air 
expire,  les  excrements  et  Turine.  On  ne  trouve  jamais  du 
phenol  dans  les  urines  sous  l'influence  du  benzonitrile,  On 
ne  peut  non  plus  y  trouver  la  moindre  trace  d'acide  hip- 
purique  ou  benzoique.  J'ai  aussi  voulu  voir  s'il  ne  s*y  trouvait 
point  de  la  benzamide.  L'extrait  ethere  des  urines  evaporees 
apr^s  avoir  ete  legerement  acidifie,  fut  distille,  et  on  obtint 
pour  residu  une  huile  jaunätre  incristallisable  que  je  traitais 
par  la  potasse  assez  concentree  en  le  faisant  bouillir.  II  ne 
se  developpa  point  d'ammoniaque  et  le  residu  acidifiö  ne 
ceda  aueune  substance  cristallisable  ä  Tether. 

Une  autre  portion  de  cette  mtoe  huile  fut  traitee  avec 
Tacetate  de  plomb  qui  donna  un  precipite  jaune  abondant  qu'on 
separa  par  filtration.  Le  filtre  fut  traite  avec  H^S,  filtre,  evapore 
et  extrait  avec  Tether.  Le  precipite  fut  aussi  suspendu  dans 
Feau,  traite  avec  H^S,  filtre  et  extrait  avec  Tether:  ni  Tun  ni 
l'autre  des  extraits  etheriques  ne  donna  des  cristaux.  J'ajouterai 
enfin  que  l'urine  sous  l'influence  du  benzonitrile  ne  reduit  pas 
les  sels  de  cuivre  ni  donne  de  coloration  avec  le  reactif  de 
Milien,  ce  quiexclut  la  presence  d'un  acide  glycouronique ou 
d'un  oxyacide  aromatique.  Le  seul  oxyacide  auquel  on  pour- 
rait  penser  serait  Tacide  oxybenzoique.  De  trois  acides  connus, 
le  salycilique  est  facile  ä  reconnaitre  par  ses  reactions;  les 
para  et  meta  ont  et^  etudies  par  Baumann  et  Herter 
qui  ont  trouve^)  qu'il  se  combinent  ä  partie  avec  Tacide  sul- 
furique,  en  partie  avec  la  glycocolle  et  en  partie  s'eliniinent 
inalteres.  Schotten,  plus  tard^)  trouva  que  Thomme  eli- 
mine  äpeu  pres  le  52%  de  l'acide  p-oxybenzoique  introduit, 
et  que  de  cette  quantite  un  tiers  est  lie  avec  la'  glycocolle 

^}  Ce  Journal,  T.  I,  p.  257. 
')  Ce  Journal,  T.  VII,  p.'  28. 
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(acide  oxybenzurique)  et  un  tiers  inaltere.  II  semble  doiic 
que  si  le  benzonitrile  se  fut  transforme  en  un  acide  oxy- 
benzoique  on  aurait  du  le  trouver  non-seulement  coinbinö 
avec  Tacide  sulfurique,  mais  aussi,  et  en  plus  grande  quan- 
tite,  libre  ou  combin^  avec  la  glycocoUe  et  il  n'aurait  pas 
echappe  aux  recherches. 

La  seule  supposition  qui  reste  donc  est  qu'il  se  soit 
form^  un  corps  phenolique  par  Oxydation  directe  du  benzonitrile 
Sans  que  le  groupe  CN  s'en  soit  detache  ou  se  soit  modifie, 
L'hydratation  du  benzonitrile  en  benzamide  n'a  pas  eu  lieu, 
puisque  on  sait  d'apres  Nencki  que  la  benzamide  intro- 
duite  dans  Torganisme  donne  de  Tacide  benzoique  et  de 
rammoniaque. 

Le  corps  forme  pourrait  donc  ^tre  un  nitrile  d'un  acide 

OH 
oxybenzoique  C*H*<p,j^     J'ai  voulu  verifier  si  en  traitant 

le  benzonitrile  par  les  agents  oxydants  capables  d'ajouter  un 
atome  oxygfene  au  benzol  on  pourrait  obtenir  ce  nitrile.  On 
sait  que  le  benzol  en  presence  d'un  alcali  et  d'ozone*)  se 
transforme  en  petites  proportions,  en  phenol  et  en  produits 
superieurs  (hydrochinone  et  resorcine).  Les  memes  produits 
s'obtiennent  en  laissant  plusieurs  jours  ä  une  temperature  de 
40^  de  l'oxydule  de  cuivre  en  presence  de  quelques  grammes 
de  benzol  et  en  ajoutant  de  temps  en  temps  de  Tacide 
chlorhydrique  dilue^). 

Je  fis  passer  de  Toxygene  ozonise  ä  travers  un  melange 
de  benzonitrile  et  de  potasse  diluee,  maintenu  au  bain-marie 
ä  une  temperature  de  40®  environ.  Au  bout  de  24  heures 
la  surface  du  liquide  se  couvrit  de  petits  cristaux  ou  lamelles 
plates,  brillantes,  fragiles.  Ges  cristaux  n'etaient  autre  chose 
que  la  benzamide  comme  je  pus  verifier  par  la  determination 
du  point  de  fusion  (126—128®)  et  en  la*  transformant  en 
acide  benzoique  dont  j'analysai  le  sei  d'argent.  Gette  for- 
mation  tres-abondante  de  benzamide  n'est  encore  registree 
dans  aucun  traite.   Pour  verifier  la  presence  d'un  compose 


*)  Nencki  et  Giacosa:  Ge  Journal,  T.  IV,  p.  325. 
*)  Nencki;  Journal  für  praktische  Chemie  [2],  !26,  25. 
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OH 
Q6jj*<         je  trailai  le  melange  ä  travers  lequel  j'avais  fait 

passer  Fozane  avec  la  potasse  concentree,  et  je  fis  bouillir 
jusqu'ä  ce  qu'il  ne  se  degagea  plus  d'ammoniaque.  Ensuite 
j'evaporais,  j'acidifials  par  l'acide  sulfurique  dilue,  et  je  traitai 
par  l'ether  pur,  anhydre.  L'extrait  ethere,  övaporö  fat  traite 
avec  du  sulfure  de  carbone  qui,  selon  Barth  et  Hlasi- 
wetz^)  dissout  l'acide  benzoique  seul,  et  laisse  indissous  le 
p-oxybenzoique  Le  sulfure  de  carbone  dissout  entierement 
Textrait  etherique  en  ne  laissant  aucun  residu  ce  qui  exclut 
la  presence  d'acide  paroxybenzoique ;  en  le  faisant  evaporer 
je  n'obtins  que  de  l'acide  benzoique  sans  traces  d'acides  saly- 
cilique. 

Sous  rinfluence  de  Tozone  et  en  presence  d'alcali  le 
benzonitrile  se  transforme  completement  en  benzamide.  Le 
meme  fait  a  lieu  en  laissant  simplement  le  benzonitrile  pendant 
plusieurs  heures  en  presence  d'une  Solution  diluee  KOH  ä 
la  teraperature  de  40  ^ 

Je  preparai  de  l'oxydule  de  cuivre  en  reduisant  un  sei  de 
ce  metal  avec  du  glucose,  je  le  lavai  et  je  le  mis  dans  un  ballon 
avec  quelques  grammes  de  benzonitrile.  Pendant  plusieurs  jours 
je  mis  le  ballon  au  bain-marie,  ensuite  la  saison  etant  dejä 
chaude,  je  le  laissai  ä  la  temperature  de  la  chambre  (18 — 20®) 
pendant  presque  dcux  mois,  en  agitant  de  temps  ä  temps 
sans  rien  aj  outer.  La  liqueur  se  colora  peu  ä  peu  en  vert 
fonce,  et  lorsque  j*ouvris  le  ballon  je  pus  constater  de  nom- 
breux  cristaux  de  benzamide  qui  etaient  meles  ä  Toxydule 
encore  present  et  qui  nageaient  ä  la  surface  des  gouttelettes 
huileuses  de  benzonitrile  indecompose.  Pas  de  trace  d'autres 
produits.  Igi  comme  dans  le  cas  precedent  le  seul  derive  du 
benzonitrile  a  äte  la  benzamide. 

Ces  resultats,  qui  montrent  combien  le  passage  de  Tetat 
de  benzonitrile  ä  celui  de  benzamide  est  facile  et  se  fait  dans 
les  conditions  qui  existent  dans  les  tissus  vivants,  contri- 
buent  ä  rendre  beaucoup  plus  interessante  encore  la  fa^on 
de  se  comporter   du  benzonitrile  dans  Torganisme,   qui  ne 

1)  Liebig's  Annalen  1865,  Bd,  134,  S   270. 
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donne  lieu  ä  la  formation  de  benzamide  ou  d'acide  benzoique, 
el  modifie  tellement  rölimination  de  l'acide  sulfurique  que 
Ton  est  autorise  ä  penser  qu'il  se  forme  un  produit  d'oxy- 
dation  directe  du  noyau  aromatique,  produit  que  je  n'ai  pas 
pu  isoler. 

Phönylacetonitrüe  G«H»-CFP-CN. 

Je  preparai  cette  substance  en  suivant  la  methode  de 
Cannizzaro^)  en  traitant  le  chlorure  de  benzoile  avec  une 
Solution  concentree  alcoolique  de  cyanure  de  potassium.  Le 
point  d'ebuUition  de  la  substance  rectifiee  etait  ä  228°  (non 
corrige). 

Cette  substance  est  extremement  toxique,  surtout  pour 
les  petits  animaux:  si  on  Tintroduit  dans  Testomac,  soitpure, 
soit  diluee  avec  de  l'huile,  eile  provoque  des  vomissements 
obstines:  si  on  l'injecte  hypodermiquement  eile  provoque  de 
fortes  douleurs  locales,  suivies  d'un  etat  de  paralysie  qui  se 
manifeste  surtout  aux  extremites  posterieurs;  le  sensorium 
aussi  est  frappe,  Tanimal  reste  couche  dans  sa  cage,  inca- 
pable  de  mouvoir  ou  de  repondre.  Force  ä  marcher,  11 
execute  ordinairement  des  mouvements  circulaires  sur  lui- 
meme  pareils  ä  ceux  qui  se  produisent  dans  les  lesions  ence- 
phalique  unilaterales;  l'usage  continue  du  phenylacetonitrile 
finit  par  tuer  l'animal  en  paralysant  le  cceur  et  la  respiration ; 
ä  Tautopsie  on  ne  retrouve  aucune  lesion  speciale  des  organes. 

Trois  chiens  ont  ete  tues  par  ce  nitrile;  le  premier, 
un  tout  petit  chien  de  6,5  kg.  mourut  peu  d'heures  apres 
une  injection  d'un  centimetre  cube  de  cette  substance :  Tautre 
de  8  kg.  succomba  aux  suites  de  deux  injections;  le  troisierae 
plus  robuste  qui  avait  dejä  servi  aux  experiences  sur  le 
benzonitrile,  ne  regut  d'abord  que  le  phenylacetonitrile  mele 
ä  l'huile;  comme  je  n'obtins  aucune  substance  dans  Furine, 
je  lui  fis  une  injection  de  la  substance  pure,  et  il  fut  pris 
de  paralysie,  d'acces  convulsifs,  de  vomissements,  le  tout 
accompagne  d*un  relentissement  enorme  et  progressif  de  la 
respiration,  qui  alla  jusqu'ä  la  mort. 

')  Annalen  der  Chemie  und  Pharmacia,  Bd.  96,  S.  247. 
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Tous  ces  animaux  avant  de  mourir  emettaient  une 
urine  trouble,  albumineuse^  chargee  d'urates,  fortement  acide. 
Traitee  par  Tether  eile  lui  abandonnait  les  memes  substances 
que  j'obtins  de  Tanimal  qui  rösista  ä  Tusage  du  phenyl- 
acetonitrile. 

Get  animal  etait  un  chien  de  chasse  bätard,  du  poids 
de  20,150  kg.  II  fut  soumi  au  meme  regime  alimentaire  que 
celui  du  benzonitrile;  de  plus,  avant  commencer  les  expe- 
riences  je  recherchais  dans  Turme  les  aeides  aromatiques  par 
la  methode  ordinaire,  et  je  ne  parvins  pas  ä  en  trouver.  Je 
dosai  aussi  les  sulfates  et  j'etablis  le  rapport  entre  A  et  B: 
il  etait  egal  ä  11,0.  Le  phönylac^tonitrile  fut  toujours  injecte 
sous  la  peau  du  dos,  d'abord  melange  ä  l'huile,  ensuite  pur; 
apr6s  deux  injections  'je  suspeiidais  pour  un  jour;  si  je 
m'apercevais  d'un  commencement  d'empoisonnement,  je  sus- 
pendais  les  experiences  pendant  plusieurs  jours  jusqu'ä  ce 
que  Tanimal  se  fut  completement  retabli. 

Le  phenylacetonitrile  ne  communique  pas  d'odeur  ä 
Tair  expire,  ni  ä  Turine.  Gette  derniere  est  fortement  acide 
(parfois  albumineuse  et  tellement  riche  en  urates  et  en  acide 
urique  ä  avoir  une  consistence  de  creme,  mais  seulement 
lorsqu'on  est  en  presence  d'un  empoisonnement  declare)  eile 
ne  reduit  pas  les  sels  de  cuivre,  mais  se  colore  en  rouge 
par  Febullition  avec  le  reaclif  de  Mi  Hon.  L'elimination  des 
Sulfates  ne  se  modifie  pas  comme  dans  le  cas  du  benzonitrile; 
en  efifet  les  ayant  doses  ä  Tepoque  oü  l'animal  etait  sous 
rinfluence  des  fortes  quantites  de  phenylacötonitrile,  je  trouvais: 
Acide  sulfurlque  mineral  .  A  ==  0,3781  gr. 
«  «         organique.     B  =  0,044     « 

4  =  8,5. 

On  voit  que  la  quantite  d'acide  sulfurique  organique 
est  bien  augmentee,  mais  dans  des  limites  beaucoup  moins 
grandes  que  dans  le  cas  du  nitrile  precedent,  et  qui  pou- 
vaient  bien  dependre  de  Tetat  de  derangement  de  Torganisme 
sous  rinfluence  du  poison.  L*urine  eliminee  aux  suites  des 
injections    du  phenylacetonitrile   dilue  avec  l'huilo   ne  con- 
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tenait  pas  de  substance  soluble  dans  l'ether,  mais  celle  des 
injeclions  de  la  substance  pure  (Jonnait,  en  petite  quantite, 
des  cristaux  d'un  acide  aromatique.  J'agitai  plusleurs  fois 
les  m'iuos  avec  de  Peiher  aleoolise,  je  distillai,  et  j'evaporai 
le  reskUu  II  restait  un  liquide  verdätre  qui  laissait  deposer 
spontanerxn?nt  des  petits  cristaux  verdätres  aussi,  tres  durs, 
JG  fiUrais  et  j'evaporais  et  je  repris  avec  de  Tether,  qui  ä 
Fevaporation  me  donna  de  nombreux  cristaux  meles  ä  l'huile 
jaiine  el  color6s  en  jaune.  Une  portion  de  ces  cristaux  fut 
punflee  par  cristallisation  dans  l'eau,  Tautre  fut  mise  sur 
une  plaqLin  de  porcelaine  qui  decolora  immediatement  les 
crislaux,  et  recristallisee  dans  Teau. 

Quant  ä  la  substance  cristallisee  verdätre  qui  s'etait 
deposee  dan5  le  premier  extrait,  eile  etäit  tres  peu  soluble  dans 
Teau,  et  crislallisait  lentement  de  la  Solution  acqueuse;  je 
n'en  avais  qu'une  tres-petite  quantite,  qui  a  pourlant  ete 
snffi.'^antG  pour  etablir  certaines  reactions  et  pour  en  prendre 
le  püint  de  fusion;  les  cristaux  qui  s'etaient  formes  dans  la 
Solution  acqueuse  etaient  volumineux  en  formes  de  prismes 
obliques  et  doues  toujours  d'une  teinte  verdätre.  Ils  se  dissol- 
vaieut  dan^  Vammoniaque  acqueuse  et  en  ajoutant  de  l'acide 
aceliquc,  jusqu'ä  neutralisation ,  il  ne  se  formait  d'abord 
aucun  prcelpite,  mais  au  bout  de  plusieurs  jours  on  voyait 
paraitrc  au  fond  de  Teprouvette  un  gros  cristal  verdätre, 
traui^parcul,    Point  d'ebullition  257^. 

U]ie  i)ortion  de  ce  cristal  dissoute  dans  Teau  donna 
avec  de  Veau  de  brome  un  precipite  jaune  citron^).  Toutes 
ce^proprietes  en  semble  ne  laissent  aucun  doute  quMl  s'agissait 
rt'acide  kynurique,  lequel  .etant  assez  soluble  dans  l'alcool  et  un 
peu  dans  Tel  lier,  etait  passe  dans  les  extraits  etheres-alcooliques. 

Los  cristaux  obtenus  de  Textrait  etherique,  purifles 
eomme  je  viens  de  dire,  se  presentaient  sous  la  forme  de 
petits  pristnes  allonges,  assez  semblables  ä  ceux  de  Tacide 
hippurique,  tres-peu  solubles  dans  l'eau  froide,  assez  facile- 
menl  ciaus  celle  bouillante.  Le  point  d'ebullition  de  cette 
tiubsiaucc  est  ä  185—186°. 


J)  Ce  [oiirnal,  Vol.  VI,  p.  87, 
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J'obtins  en  tout,  apres  bien  d'injeclions  correspondentes 
au  moins  ä  une  quinzaine  de  grammes  de  G®H^-CH^-CN, 
0,4170  gr.  de  ees  cristaux  et  cela  ä  cause  de  la  petite  quan- 
tite  de  substance  qu'on  ne  peut  donner  que  joumellement 
et  des  grandes  pertes  dans  le  traitement  de  petites  portions 
d'urine. 

Voici  le  resultat  des  analyses  que  j'entrepris  avec  cette 
substance,  qui  renferme  de  Tazote: 

0,1782   gr.   de   substance    donnerent   0,4053    gr.    GO^   et 
0,098  gr.  H^O. 

L'analyse  prouve  que  la  substance  est  de  Tacide  phen- 
aceturique: 

Calculö  pour  G»^H"NO»:  Trouvö: 

C  =  62,18  C  =  62,02 

H  =     5,69  H  =     6,11 

N  =     7,25.  — 

E.  et  H.  Salkowski^)  ont  trouve  Tacide  phenace- 
turique  dans  Turine  des  chiens  et  des  lapins  auxquels  ils  avaient 
donne  des  quantites  d'acide  ph^nylacetique  variables  entre 
^2  et  3  gr.  par  jour.  11  existe  toutefois  une  difference  entre 
Facide  qu'ils  ont  trouve  et  celui  que  j'ai  obtenu  en  sulte  de 
l'administration  du  phenylacetonitrile,  difference  qui  est  rela- 
tive au  point  de  fusion:  raon  acide  fondant  bien  sürement 
de  185<^  ä  186«  et  celui  des  freres  Salkowski  ä  143^ 

En  tout  cas  il  reste  dämontre  que  le  phenylacetonitrile 
se  decompose  dans  Torganisme  comme  en  dehors  de  lui,  en 
presence  des  milieux  alcalins,  en  donnant  de  l'acide  phenyl- 
acetique,  qui  se  combine  avec  la  glycocolle  sans  s'oxyder 
davantage;  on  retrouve  ici  confirme  cette  loi  formulee  par 
Salkowski,  loc.  cit,  p.  169:  que  l'homologue  de  l'acide 
benzoique  contenant  deux  atomes  de  C  dans  la  chaine  laterale 
ne  s'oxyde  pas  dans  Torganisme  en  donnant  de  Tacide  ben- 
zoique, comme  fönt  les  autres  homologues  superieurs. 

Les  petites  quantites  de  phenylacetonitrile  qu'on  doit 
administrer  afin  qu'on  n'ait  pas  ä  craindre  l'emiSoisonnement, 
empechent    de   pouvoir    rechercher    dans   l'urine   les   autres 

0  Ce  Journal,  Vol.  VU.  p.  162. 
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substances  qui  pourraient  deriver  de  cette  substance.  II  peut 
se  faire  que  des  petites  quantites  de  nitrile  s'oxydent  directe- 
ment  en  donnant  de  Tacide  oxyphenylacetique,  et  la  coloration 
qu'on  obtint  avec  lereactif  de  Millon  pourrait  bien  provenir 
de  cet  acide.  Schotten^)  etudia  la  fa?on  de  se  comporter 
de  l'acide  oxyphenylacetique  dans  Torganisme  et  constata 
qu'il  s'elimine  en  grande  partie  =  78,66%  inaltere  par  Purine; 
on  voit  que  si  la  quantite  d'acide  oxyphenylacetique  forme 
eut  ete  tant  soit  peu  grande,  j'aurais  du  le  trouver  dans  les 
extraits  etheriques.  II  est  probable  aussi  que  l'acide  oxy- 
phenylacetique puisse  se  combiner  avec  l'acide  sulfurique 
comme  Baumann  et  Herter  ont  constate  pour  Facide 
P'Oxybenzoique^)  et  E.  et  H.  Salkowski^)  pour  l'acide 
p-oxyphenylpropionique    et    cette    circonstance    expliquerait 

A 

coDiment  le  rapport -15-  soit  tombe   de  11,0  ä  8,5,  si  toute- 
Jd 

fois  cette  diflference  ne  pouvait  tomber  dans  les  limites  des 
oscillatiuns  journalieres. 

J'ajüuterai  encore  qu'ä  la  suite  de  l'ingestion  de  C^H^- 
CtPCN  je  n'ai  jarnais  pu  trouver  du  phenol  dans  les  urines, 
ce  qui  pourrait  provenir  d'une  action  antiseptique  du  nitrile 
ou  de  ses  derives.  Pour  ce  qui  regarde  le  benzonitrile  qui 
me  donna  aussi  des  resultats  negatifs  ä  ce  propos,  l'action 
antiseptique  n'est  pas  bien  intense,  comme  il  resulte  de 
plusieurs  experiences  que  je  üs  ä  ce  propos,  et  dans  les- 
quolles  une  quantite  plus  ou  moins  grande  de  benzonitrile 
ajoute  ä  des  substances  putretactibles  (suc  de  viande,  Infusion 
de  pancreas)  n'empechait  le  moins  du  monde  le  developpe- 
n]ent  des  microorganismes  septiques. 

PhÄnylpropionitrile  C'H'-GH^-CH'^.GN. 
Cette  substance  a  ete  trouvee  par  Hofmann*)   dans 
rhuile  distille  du  Nasturtium  offtcinale.   Fittig  et  Riesow^) 

'j  Ce  Journal,  Vol.  VII,  p.  26. 
^)  Ce  Journal,  Vol.  I,  p.  287. 
■}  Ce  Journal,  Vol.  VII,  p.  175. 

*)  Hof  mann:  Berichte  der  deutschen  chemischen  Gesellschaft, 
Bd.  7,  S.  530. 

i>)  Aj  malen  der  Chemie  und  Pharmacie,  Bd.  150,  S.  246. 
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robtinrent  en  Iraitant  le  monochlorethylbenzol  ou  chlorure 
de  phenylethyle  G^H^-C^H^Cl  par  le  cyanure  de  potassium. 
en  Solution  alcoolique,  mais  ils  ne  Tisolerent  pas.  Comme  ce 
moyen  de  production  ne  donne  pas  un  bon  rendement,  je 
voulus  le  preparer  avec  l'hydrocinnamate  d'ammoniaque  en 
le  distillant  en  presence  d'anhydride  phosphorique.  * 

Je  preparais  de  Tacide  hydrocinnamique  en  traitant 
Tacide  cinnamique  par  Tamalgame  de  sodium;  Tacide  obtenu 
et  purifie  (point  de'fusion  57^)  fut  dissout  dans  de  Tammo- 
niaque  concentree  et  laisse  longtemps  dans  le  vide  sur  de 
Tacide  sulfurique.  II  s'en  separa  peu  ä  peu  une  couche  de 
cristaux  en  petites  ecailles  cristallines ,  huileuses  au  tact, 
ayant  une  odeur  intense  ammoniacale,  tres  solubles  dans  Teau. 
Ces  cristaux  subliment  facilement  en  perdant  de  Tammoniaque; 
le  point  de  fusion  assez  difficile  ä  reconnaitre  semble  etre  vers 
148°.  L'hydrocinnamate  d'ammoniaque  est  tres-instable.  En 
Solution  acqueuse  il  perd  facilement  de  Tammoniaque  pour 
se  transformer  en  acide  hydrocinnamique  qui  cristallise  dans 
Feau:  si  donc  on  veut  Tobtenir  en  eva-porant  au  bain-marie 
une  Solution  ammoniacale  de  Tacide,  on  n'y  reussit  pas. 
Chauflfe  sur  la  lame  de  platine  il  developpe  d'abord  de  Tammo- 
niaque,  ensuite  il  repand  une  odeur  intense  de  canelle,  et  Unit 
par  brüler  avec  une  flamme  fuligineuse. 

Comme  ce  sei  n'est  pas  encore  decrit  dans  les  traites 

je  le  soumis  ä  une  analyse,  c'est-ä-dire  j'en  determinai  Tazote 

par  la  methode  de  Dumas. 

Une  porlion  bien  s^chee  sur  H^SO*  fut  analysee: 

0,2349  gr.  donnerent  18,8  cc.  Az  ä  la  pression  de  743,75  mm. 
Hg  et  ä  la  temperature  de  18,5^. 
Az  trouve  9,0  >.    La  formule: 

G«H5.GH2-GH2COONH* 
exige  8,32%   Az. 

La  quantite  d'hydrocinnamate  d'ammoniaque  dont  je 
disposais  n'etait  que  de  21  gr.  et  lorsque  je  la  soumis  ä  la 
distillation  avec  l'anhydride  phosphorique  par  la  methode  de 
Hartmann^)  je  n'obtins  qu'une  petite  quantite  de  nitrile 

*j  Journal  für  praktische  Chemie  [lä],  16,  S.  53. 
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sous  forme  d'une  huile  incolore,  douee  d'une  odeur  agreable 
rappelant  le  cresson,  moins  toutefois  que  le  phenylacetonitrile, 
et  qui  rectifiee  passait  ä  250 — 25P.  Cette  huile  n'etait  pas 
en  quanlite  süffisante  pour  pouvoir   etablir  des  experiences. 

%  Nitriles  gras. 

P  Acetonitrile  CH^CN. 

Je  pris  racetonitrile  de  Kahlbaum  rectifie,  p.  eb.  82^ 
Les  experiences  furent  faites  avec  le  meme  chien  de  20  kg. 
des  experiences  pr^cedentes,  soumis  au  meme  regime.  On 
donna  le  poison  dans  des  capsules  (0,43  gr.  de  CH^CN  l'une) 
et  plus  tard  en  injections  parce  que  l'animal  refusait  la  viande 
renfermant  les  capsules.  Le  chien  supporta  l'acetonitrile  sans 
aucuij  inconvenient;  la  dose  ne  depassait  jamais  deux  syringues 
de  Pravaz  (ä  peu  pres  deux  grammes)  ou  trois  capsules  par 
jour  (ä  peu  pres  1,30  gramme). 

Les  urines  avant  les  experiences  etaient  normales,  ne 
reduisaient  aucunement  les  sels  de  cuivre,  et  ne  donnaient 
aucune  reaction  avec  le  perchlorure  de  fer.  Aussitöt  admi- 
nistre  le  poison,  les  urines  se  faisaient  tres-acides  et  se 
coloraient  en  rouge  cerise  par  l'action  d'une  ou  deux  gouttes 
de  Solution  de  Fe^Cl^  J'evaporais  les  urines  neutralisees  et 
je  les  dlstillai  avec  de  l'acide  tartarique  selon  la  prescription 
de  Salkowski^),  mais  je  n'obtins  pas  de  bons  resultats, 
vers  la  fin  de  Toperation  la  masse  se  boursouflait,  et  le 
distille  redevenait  tout-ä-coup  alcalin.  J'eus  recours  alors 
ä  l'acide  sulfurique  dilue,  et  j'obtins  ainsi  surtout  dans  les 
dernieres  portions  un  distille  franchement  acide,  doue  d'une 
odeur  intense  d'acide  acetique.  Je  le  neutralisai  et  je  Teva- 
porai  presque  ä  sec:  ensuite  je  le  redistillai  aprös  Tavoir 
acidifie;  j'obtins  ainsi  quelques  gouttes  d'un  liquide  ä  odeur 
intense  d'acide  acetique  et  qui  donnait  toutes  les  reactions 
de  cette  substänce.  La  quantite  d'acide  acetique  obtenue  etait 
toutefois  trop  faible  pour  pouvoir  etre  analysee.  3  gr.  d'aceto- 
nitrile  correspondants  ä  4  gr.  ä  peu  pr^s  d'acide  acetique  n'en 
donnerent  que  0,25  gr«,  doses  alcalimetriquement* 

')  Die  Lehre  vom  Harn,  S.  122. 
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Dans  une  autre  sörie  d'experiences  je  traitais  les  urines* 
evaporees  et  acidifiees  avec  H*SO*,  plusieurs  fois  avec  Tether, 
je  distillais,  je  neutralisais  Ic  residu  et  je  le  redistillais  aprös 
l'avoir  acidifte  avec  de  Tacide  sulfurique;  meme  resultat, 
c'est-ä-dire  reaction  sensible  d'acide  acetique.  4,5  gr.  de  nitrile, 
donnes  en  deux  jours,  donnerent  pendant  neufjours  reaction 
d'acide  acetique  dans  les  urines. 

II  est  possible  que  la  plus  grande  partie  d'acide  ace- 
tique derive  du  cyanure  de  m6thyle,  s'oxyde  dans  Torganisme 
en  se  transformant  en  acide  carbonique.  La  chose  est  tres- 
probable  surtout  si  Ton  considere  que  dans  Thydratation  du 
nitrile  Tacide  ne  se  separe  pas  ä  l'etat  libre,  mais  combine 
ä  l'ammoniaque  et  les  acides  gras  ä  Tetat  de  sei  se  trans- 
forment  dans  Torganisme  en  carbonates. 

Quant  ä  la  formation  d'acetamide  je  ne  crois  pas  qu'on 
puisse  y  penser.  Nencki  et  Schultzen^)  ont  trouve  en 
eflfet  que  Tacetainide  s'elimine  indecomposee  sans  donner 
lieu  ä  la  formation  d'acide  acetique.  L'urine  ä  la  suite  de 
l'usage  de  CH^CN  contient  au  contraire  de  Tacide  acetique, 
puisque  en  Tacidifiant  avec  Tacide  sulfurique  il  passe  dans 
rether. 

Toutefois  tout  le  nitrile  ne  se  decompose  pas  directe- 
ment  en  acetate  d'ammoniaque;  il  doit  y  exister  une  reaction 
speciale,  limitee,  par  laquelle  Tacide  et  la  base  se  separent 
Tun  de  Tautre  pour  se  comporter  comme  libres;  en  eflfet 
rammoniaque  se  retrouve  en  quantite  appreciable  dans  Turine 
eliminee  sous  l'influence  du  nitrile,  comme  je  vais  le  demontrer. 
L'urine  des  jours  de  Tempoisonnement  ne  reduit  pas  les 
sels  de  cuivre  et  ne  donne  pas  de  reaction  avec  le  reactif 
de  Millon. 

Propionitrüe  G»H»CN. 

Les  experiences  n'ont  pas  pu  etre  continuees  ä  cause 
de  Tetat  de  l'animal.  La  substance  n'est  pas  aussi  inoffen- 
sive que  son  homologue  inferieur :  prise  par  bouche  eile  donne 
lieu  ä  des  vomissements  opiniätres   et  ä  un  etat  d'aflfaiblis- 


*)  Jahrbuch  der  Thierchemie,  Bd.  %  S.  297. 


112 

sement  general.  Par  injection  soucutanee  eile  est  un  peu 
mieux  supportee.  Le  propionitrile  introduit  dans  rorganisme 
s'elimirie  en  partie  inalteree  par  la  respiration.  Une  portion 
se  decompose  en  acide  propionique  qui  donne  aux  urines  la 
propriete  de  se  colorer  avec  le  perchlorure  de  fer.  Je  soumis 
les  urines  au  meme  traitement  des  precedentes  et  j'obtins 
quelques  gouttes  d'une  substance  tres-acide  ä  odeur  et  ä 
reactions  d'acide  propionique. 

L'elimination  dure  sept  jours.  3  gr.  de  cyanure  d'ethyle 
donnerent  dans  les  quatre  premiers  jours  0,34  gr.  d'acide 
propionique  dose  alcalimetriquement. 


11  reste  encore  ä  parier  d'un  phenomene  interessant 
que  j'ai  observe  regulierement  ä  la  suite  de  l'ernploi  des 
nitriles  soit  aromatique,  soit  gras.  Les  urines  a  cid  es  depo- 
saient  des  cristaux  brillants,  transparents,  que  je  recueillis 
et  analysais  et  que  je  reconnus  d'etre  du  phosphate  ammoniaco- 
magnesique.  C'etait  la  forme  ordinaire  en  couvercle  de  cer- 
cueil,  teile  qu'on  la  voit  se  produire  dans  les  urines  alcalines 
soit  fraiches  et  inalterees,  soit  en  proie  de  la  fermentation 
urineuse. 

Gette  formation  de  cristaux  de  phosfate  triple,  comme 
on  l'appelle,  n'avait  pas  Heu  regulierement  chaque  jour  qui 
suivait  Tusage  des  nitriles:  eile  se  produisait  salutairement, 
parfois  tellement  abondante  que  dans  l'urine  acide,  memo 
tres-acide,  au  moment  oü  eile  etait  emise  on  voyait  briller 
les  cristaux  de  cette  substance,  lesquels  ne  tardaient  point  ä 
se  rassembler  au  fond  du  recipient.  Elle  se  suspendait  pen- 
dant  un  jour  ou  deux  pour  reprendre  ensuite.  En  tout  cas, 
une  fois  cessee  l'influence  du  nitrile  et  Turine  rede- 
vienne  normale,  on  ne  constatait  plus  de  phosphate  ammoniaco- 
magnesique  dans  Purine  acide. 

Ge  phenomene  tres-etrange  se  produisit  dans  tous  les 
animaux  que  je  soumis  ä  Taction  des  nitriles,  et  semble 
indiquer  que  c'est  bien  sous  l'influence  de  ces  substances 
qu'il  se  forme  une  teile  quantite  de  ce  sei. 


^  IIa 

11  reste  maintenant  ä  voir  si  la  qualite  d'ammoniaqüö 
eliminee  ä  Tetat  de  phosfate  est  sup^rieure  ä  la  normale,  et 
si  eile  correspond  ä  Tammoniaque  provenant  du  nitrile,  ou 
seulement  ä  Tacide  elimine  par  rurine:  et  il  faut  encore 
etudier  les  rapports  quMl  y  a  entre  relimination  de  Turee 
dans  les  periodes  normales  et  celle  des  jours  de  Tempoison- 
nement,  afin  de  pouvoir  decider  si  une  portion  de  Tammo- 
niaque  ne  se  transforme  pas  en  cette  derniere  substance.  La 
presence  de  phosphate  triple  dans  ces  cristaux  semble  en  tout 
cas  indiquer  que  les  nitriles  ne  se  couvertissent  pas  en  sels 
d'aramonium,  mais  que  Tammoniaque  et  Tacide  se  trouvent 
separes  de  Torigine.  En  eflfet,  quand  m§me  l'ammoniaque 
des  phosfates  ne  fut  pas  celle  qui  etait  contenue  dans  le 
nitrile,  on  sait  par  les  exp^riences  de  Walter*)  que  c'est  la 
presence  d'un  acide  libre  qui  augmente  la  quantitö  d'ammo- 
niaque  dans  Turine. 

Ce  qui  est  aussi  tres-interessant  c'est  le  fait  de  Felimi- 
nation  dans  une  urine  acide  d'un  sei  qui  est  soluble  en 
presence  d'un  acide:  dans  le  cas  du  cyanure  de  methyle,  il 
faut  admettre  que  Tacidit^  de  l'urine  ne  soit  pas  due  ä  Tacide 
acetique,  car  on  sait  que  le  phosphate  ammoniaco-magnesique 
se  dissout  dans  les  Solutions  meme  diluees  d'acide  acetique. 

Toutes  les  questions  que  je  viens  de  formuler,  peuvent 
se  resoudre  en  reprenant  les  experiences  avec  le  cyanure  de 
methyle,  qui  est  de  tous  les  nitriles  le  moins  dangereux,  et 
je  me  reserve  d'entreprendre  en  peu  de  temps  ces  obser- 
vations.  Pour  le  moment  je  me  contente  de  signaler  ce  fait 
interessant  et  d'y  appeler  Fattention  des  culteurs  de  la  chimie 
physiologique, 

')  Jahrbuch  der  Thierchemie,  Bd.  7,  S.  126. 
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Ueber   Mucin,   Metalbumin  und   Paralbumin. 

Von 

Dr.  med.  Herrn.  Ad.  Landwehr« 

Assistent  am  physiologisch-chemischen  Institut  der  Universität  Stiassburg. 


(Dor  Bedactlon  zugegangen  «m  9.  September  1883). 


Mucin,  Metalbumin  und  Paralbumin  haben  mit  Ghondrin 
und  Cerebrin  die  Eigenschaft  gemeinschaftlich,  beim  Kochen 
mit  Säuren  eine  Kupferoxyd  reducirende  Substanz  zu  geben. 

Eichwald  hat  bekanntlich  dies  Verhalten  beim  Wein- 
bergschneckenmucin  zuerst  beobachtet.  Er  hielt  den  ent- 
standenen Körper  für  Traubenzucker.  Diese  Annahme  konnte 
ich^)  bestätigen;  es  gelang  mir  dann  auch  die  Vorstufe  des 
Traubenzuckers,  das  Achrooglycogen ,  ajns  dem  Schnecken- 
mucin  zu  isoliren. 

Als  Obolenski^)  später  das  Mucin  der  Submaxillar- 
drüse  untersuchte,  prüfte  er  dieses  auch  auf  sein  Verhalten 
gegen  Säuren  und  erhielt  zwar  auch  eine  reducirende  Sub- 
stanz, die  aber  nicht  Traubenzucker  sein  konnte,  da  sie  sich 
unlöslich  in  Alkohol  zeigte.  Hoppe-Seyler^)  hat  dann 
ferner  gefunden,  dass  die  aus  Submaxillardrüsenmucin  erhal- 
tene Substanz  sich  in  alkalischer  Lösung  schon  beim  Erwärmen 
bräunt  und  mit  Bierhefe  nicht  vergährt.  Vor  zwei  Jahren 
untersuchte  ich*)  das  Mucin  der  Submaxillardrüsen  und  konnte 
die  Angaben  Hoppe-Seyler's  und  0  b  o  1  e  n  s  k  i*s  bestätigen. 


')  Diese  Zeitschrift,  Bd.  VI,  H.  1. 

')  Archiv  für  die  gesammte  Physiologie,  Bd.  IV,  S.  336. 

•)  Handbuch,  4.  Aufl. 

*)  Diese  Zeitschrift,  Bd.  V,  S.  371. 
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Gleichzeitig  gelang  es  mir,  aus  dem  Mucin  der  Submaxillar-- 
drüse  einen  Körper  zu  isoliren,  der  durch  Kochen  mit  Säuren 
die  reducirende  Substanz  liefert.  Ich  erhielt  den  Körper 
damals  jedoch  noch  nicht  ganz  frei  von  stickstoffhaltigen 
Substanzen,  beschrieb  ihn  deshalb  nicht  weiter,  um  erst 
weitere  Untersuchungen  vorzunehmen,  und  beschränkte  mich 
in  meiner  damaligen  Publikation  auf  die  kurze  Bemerkung: 
«Die  reducirende  Substanz  ist  kein  Spaltungsprodukt  des 
Mucins,  sondern  entsteht  aus  einem  mit  dem  Mucin  ausge- 
fällten Körper».  Ich  erhielt  damals  einen  Körper  der  noch 
etwas  über  5^/o  N  neben  47%  G  und  6,5%  H  enthielt. 

Auch  aus  dem  Metalbumin  wurde  zuerst  von  Scherer ^) 
und  später  von  Hammarsten^)  eine  reducirende  Substanz 
durch  Kochen  mit  Salzsäure  erhalten.  Das  von  Gautier, 
Gazeneuve  und  Daremberg^)  beschriebene,  dem  Met- 
albumin sehr  nahestehende,  Golloidin  ist  leider  nicht  auf 
durch  Kochen  mit  verdünnten  Säuren  auftretende  reducirende 
Eigenschaft  untersucht.  Ich  komme  weiter  unten  darauf 
zurück. 

Vom  Paralbumin  zeigte  Hoppe-Seyler  zuerst,  dass 
es  nach  Kochen  mit  verdünnter  Schwefelsäure  Kupferoxyd 
und  Wismuthoxyd  reducirt  und  beim  Kochen  mit  Aetzkali 
sich  bräunt,  und  vermuthet  schon,  dass  Paralbumin  keine 
homogene  Substanz  ist,  sondern  einen  glycogenähnlichen 
Körper  enthält.  Plösz*)  und  Obolenski  schliessen  aus 
ihren  Untersuchungen,  dass  es  sich  um  ein  Gemenge  von 
Eiweiss  mit  einem  mucinähnlichen  Körper  handelt.  Ham- 
marsten  hält  das  Paralbumin  für  ein  Gemenge  von  Eiweiss 
und  Metalbumin. 

Als  ich  zu  Anfang  dieses  Jahres  meine  Arbeiten  über 
Mucin  wiederaufnahm,  ist  es  mir  gelungen,  nicht  nur  aus  dem 
Mucin  (mit  Ausnahme  des  Gallenmucins,  auf  das  ich  unten 
zurückkomme),  sondern  auch  aus  dem  Paralbumin  und  Met- 


^)  Annalen  der  Chemie  und  Pharmacie,  Bd.  82,  S.  135. 

")  Diese  Zeitschrift,  Bd.  VI,  H.  3,  S.  m. 

■)  Bulletin  de  la  Soci6t6  chimique  de  Paris,  1874. 

*)  Hoppe-Seyler:  Medicinisch- ehe  mische  Untersuchungen,  H.IV. 
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albumin  ein  stickstofffreies  Kohlehydrat  zu  isoHren,  und  glaube 
ich  den  Nachweis  liefern  zu  können,  dass  diese  Körper  Gemenge 
von  Globulinen  mit  verschiedenen  Mengen  Kohlehydrat  sind. 

Es  ist  den  oben  genannten  Körpern  nicht  nur  das 
erwähnte  Verhalten  gegen  Säuren  gemeinsam,  sie  verhalten 
sich  auch  gleich  bei  längerer  Verdauung  mit  künstlichem 
Magensaft  und  auch  bei  der  Fäulniss,  indem  sie  auch  bei 
diesen  beiden  Behandlungen  reducirende  Eigenschaften  an- 
nehmen. Setzt  man  eine  Lösung  von  Mucin,  Metalbumin, 
Paralbumin  oder  Ghondrin  oder  einen  Gehirnbrei  mit  einer 
Spur  faulenden  Pankreas  zur  Fäulniss  hin,  so  reducirt  die 
Flüssigkeit  sehr  bald  Kupferoxyd.  Dieses  Verhalten  besteht 
jedoch  nur  ganz  kurze  Zeit.  Mit  der  fortschreitenden  Fäulniss 
zerfällt  diese  erste  Hydrationsstufe  des  Kohlehydrats  weiter 
und:  es  findet  sich  Milchsäure  neben  Butter-  und  Essigsäure 
in  der  faulenden  Flüssigkeit. 

Ich  gehe  nun  zur  Schilderung  der  Untersuchungen  der 
einzelnen  Substanzen  über  und  beginne  mit  dem  Ausgangs- 
punkt derselben,  mit  dem 

Mucin. 

Als  Schleimstoff,  Mucin,  hat  man  bisher  eiweissähnliche 
Körper  bezeichnet,  die  aus  ihren  schleimigen  Lösungen  durch 
Essigsäure  gefallt  und  von  einem  Ueberschuss  der  letzteren 
nicht  wieder  gelöst  werden. 

Betrachtet  man  den  Essigsäureniederschlag  der  ver- 
schiedenen Mucine,  so  bemerkt  man  sogleich  einen  Unter- 
schied. Während  nämlich  die  meisten  Mucinfallungen  bei  den 
höheren  Thieren  so  zäh  sind,  dass  man  das  ganze  Gerinnsel 
um  einen  Glasstab  winden  und  auf  einmal  aus  der  Flüssigkeit 
herausheben  kann,  ist  der  Gallenmucinniederschlag  viel  weniger 
cohärent,  und  das  Mucin  der  Weichthiere  (Weinbergschnecke) 
fällt  nur  flockig  aus.  Wie  ich  schon  früher  hervorhob,  geht 
mit  dieser  verschiedenen  physikalischen  Eigenschaft  der  drei 
Mucine  auch  ein  verschiedenes  chemisches  Verhalten  parallel : 
Das  Gallenmucin  reducirt  überhaupt  nicht  noch  Kochen  mit 
verdünnten  Säuren.  Das  Mucin  aus  Speichel,  Schleimbeutel  etc. 
liefert  bei  dieser  Behandlung  zwar  eine  reducirönde  Substanz, 
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die  aber  nicht  Traubenzucker  ist.  Das  Mucin  der  Weinberg- 
schnecken giebt  beim  Kochen  mit  verdünnten  Säuren  gährungs- 
fähigen  Traubenzucker. 

Sind  nun  die  beiden  letzten  Mucine  Gemenge  und  keine 
chemischen  Individuen,  so  liegt  die  Frage  sehr  nahe,  wie  es 
in  dieser  Beziehung  mit  dem  Gallenmucin  steht.  Das  Gallen- 
mucin  ist  auch  ein  Gemenge  und  zwar  ein  Gemenge  von 
Globulinsubstanzen  mit  Gallensäuren.  Man  kann  leicht  aus 
beiden  Gomponenten  eine  Substanz  gewinnen,  die  in  Zu- 
sammensetzung, physikalischen  Eigenschaften  und  Reactionen 
vollständig  mit  dem  sogenannten  Gallenmucin  übereinstimmt. 
Eine  Lösung  von  wenig  Serumglobulin  und  viel  gallensaurem 
Natron  in  Wasser  coagulirt  auf  Zusatz  von  Essigsäure,  und 
das  Coagulum  löst  sich  nicht  im  Ucberschusse,  zeigt  über- 
haupt alle  Eigenschaften,  wie  ich  sie  früher  vom  Gallenmucin 
geschildert  habe.  Da  die  Glycocholsäure  67,7%  C,  9,2>  H, 
20,6%  0  und  2,5%  N  enthält,  so  wird  man  bei^der  Analyse 
des  Gallenmucins  auch  immer  eine  Abweichung  von  der 
Zusammensetzung  der  Globulinsubstanzen  in  der  Weise  er- 
halten, dass  der  Kohlenstoff-  und  Wasserstoflfgehalt  grösser, 
der  Stickstoff-  und  Sauerstofifgehalt  geringer  ausfallt,  wie  es 
auch  bei  meiner  früher  gegebenen  Analyse  des  Rindsgallen- 
mucins  der  Fall  ist. 

Es  ist  mir  ebenfalls  gelungen,  künstliches  Weichthier- 
nuicin  darzustellen.  Man  bereite  sich  einen  Auszung  aus 
zerschnittenen  Weinbergschnecken,  am  besten  zu  Zeiten,  wo 
sie  arm  an  Achrooglycogen  sind,  mit  schwacher  Sodalösung 
oder  mit  Kalkwasser.  Mischt  man  davon  zwei  gleiche  Por- 
tionen ab  und  setzt  zu  einer  derselben  etwas  Achrooglycogen- 
lösung  und  fällt  nun  beide  Portionen  mit  überschüssiger 
Essigsäure,  so  erhält  man  immer  aus  der  mit  Achrooglycogen 
versetzten  Portion  entsprechend  mehr  Mucin  als  aus  der 
anderen.  Achrooglycogen  allein  fallt  durch  Essigsäure  nicht. 
Dieser  Versuch  zeigt  wohl  evident,  dass  auch  das  Mucin  der 
Weinbergschnecken  ein  Gemenge  von  Achrooglycogen  und 
Eiweiss  ist. 

Das  neue  Kohlehydrat,  welches  ich   aus  Submaxillar- 
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drüsen  etc.  gewonnen  habe,  nenne  ich  im  Gegensatz  zum 
Glycogen,  zur  thierischen  Stärke,  «thierisches  Gummi»,  weil 
es  in  vieler  Hinsicht  sich  wie  Gummi  verhält.  Auch  das 
Verhalten  mit  Globulinkörpern  durch  Essigsäure  fällbare  und 
im  Ueberschuss  derselben  nicht  lösliche  Gerinnsel  zu  bilden, 
theilt  sie  mit  den  Gummiarten.  Eine  Micellarlösung  von 
arabischem  Gummi  oder  noch  besser  von  Metarabinsäure  mit 
einer  Lösung  von  Serumglobulin  versetzt  eignet  sich  vor- 
züglich zur  Demonstration  der  Mucinfallung. 

Es  ist  noch  zu  erwähnen,  dass  die  oben  angeführten 
Gemenge  nicht  ganz  die  schleimige  fadenziehende  Eigenschaft 
des  natürlichen  Mucins  besitzen.  Wenn  man  jedoch  erwägt, 
dass  man  die  Gemenge  aus  ausgefällten  Substanzen  herstellt, 
und  dass  das  einmal  ausgefällte  natürliche  Mucin,  wieder  in 
Lösung  gebracht,  niemals  seine  ganze  ursprüngliche  faden- 
ziehende Beschaffenheit  wieder  annimmt,  so  wird  dies  Ver- 
halten selbsrtverständlich  erscheinen. 

In  Obigem  glaube  ich  dargethan  zu  haben,  dass  die 
Mucine  nicht  als  chemische  Individuen  aufzufassen  sind;  ich 
will  jedoch  gerne  zugeben,  dass  bei  dem  Verhältniss  der 
beiden  Componenten  die  Affinität  eine  gewisse  Rolle  spielt, 
ähnlich  wie  Eiweiss  in  bestimmten  Verhältnissen  mit  Alkalien, 
Säuren  und  Salzen  ausfallt.  Doch  wechselte  der  Stickstoflf- 
gehalt  der  von  mir  dargestellten  Mucine  sehr;  übereinstim- 
mende W^erthe  erhält  man  erst,  wenn  man  mit  Alkohol  das 
Albumin  coagulirt  und  alles  andere  auswäscht,  nämlich  die 
Zusammensetzung  des  coagulirten  Albumins. 

Ausser  Kohlehydrat  (resp.  Gallensäuren)  und  Eiweiss 
findet  sich  in  den  Mucingerinnseln  immer  noch  ein  dritter 
Bestandtheil  in  mehr  oder  weniger  grosser  Menge,  nämlich 
Nuclein.  Bei  der  Schleimbildung  geht  ein  Theil  der  Zellen 
vollständig  zu  Grunde  und  die  Zellkerne  dieser  Zellen  liefern 
das  Nuclein,  welches  sich  gegen  Alkalien  und  Säuren  ganz 
wie  der  Schleim  selbst  verhält  und  desshalb  mit  diesem 
gelöst  und  au.ch  ausgefällt  wird.  Microscopirt  man  ein  frisch 
ausgefälltes  Schleimgerinnsel,  so  findet  man  stets  noch  wohl 
erhaltene  Zellkerne    darin.    Je  mehr  die  Grösse  der  Kerne 
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im  Verhältniss  zum  Zellkörper  wächst,  desto  mehr  Nuclein 
ist  dem  Schleim  beigemengt.  So  enthält  der  Schleim  aus 
Schleimbeuteln  und  Synovia  z.  B.  viel  mehr  Nuclein  als  der 
der  Speicheldrüsen. 

Faralbmniii  und  Metalbumin. 

Oben  habe  ich  schon  erwähnt,  dass  ich  aus  dem  Par- 
albumin  und  Metalbumin  dasselbe  Kohlehydrat,  das  cthierische 
Gummi»  isoliren  konnte. 

Auf  das  Paralbumin  brauche  ich  hier  nicht  weiter  ein- 
zugehen, davon  Hammarsten^)  neuerdings  die  schon  von 
Hoppe-Seyler  aufgestellte  und  begründete  Ansicht,  dass 
Paralbumin  kein  chemisches  Individuum  sein  könne,  weiter 
bestätigt  worden  ist.  Hammarsten  zeigte,  dass  man  aus 
Paralbumin  Metalbumin  und  Eiweiss  isoliren,  und  auch,  dass 
man  aus  diesen  Substanzen  Paralbumin  wiedergewinnen 
kann.  Ich  brauche  also  nur  für  das  Metalbumin  darzuthun, 
dass  es  ein  Gemenge  ist.  In  Betreff  der  Literatur  dieser 
beiden  Substanzen  verweise  ich  auf  die  eben  erwähnte  Ab- 
handlung von  Hammarsten. 

Durch  die  Güte  des  Herrn  Prof.  v.  Recklinghausen 
kam  ich  in  den  Besitz  des  Inhalts  einer  grossen,  aus  vielen 
kleinen  zusammengeflossenen  Cyste,  deren  Wandungen 
carcinomatöse  Degeneration  zeigten.  Die  Flüssigkeit  erwies 
sich  als  eine  typische  Metalbuminlösung,  da  sie  alle  Reactionen 
dieser  Substanz  zeigte.  Der  Cysteninhalt  hatte  folgende 
Zusammensetzung : 

93,66  %  Wasser, 

6,33   «  Trockensubstanz, 

0,668 «  Asche, 

0,57   «  in  Wasser  lösliche  Asche,  darin 

0,36   «  ClNa, 

0,098«  in  Wasser  unlösliche  Asche,  grösstentheils 
Calciumphosphat. 


')  Diese  Zeitschrift,  Bd.  VI,  H.  3. 
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Eine  kleine  Portion  wurde  mit  viel  absolutem  Alkohol 
gefällt ;  der  Niederschlag  mit  absolutem  Alkohol  und  Aether 
gewaschen,  erst  im  Vacuum,  dann  bei  120<^  getrocknet,  gab 

^    10,1%  N. 

Bei  der  Fällung  mit  Alkohol  wurde  bemerkt,  dass  sich 
zwei  verschiedene  Niederschläge  bilden,  einmal  eine  zusammen- 
hängende zähe  Masse  und  dann  einzelne  weisse  Flocken. 
Als  diese  beiden  Niederschläge  in  einer  besonderen  Portion 
durch  Herausheben  der  zähen  Masse  mit  dem  Glasstab  isolirt 
und  vereinzelt  der  Stickstoff  bestimmung  nach  gehörigem  Aus- 
waschen unterworfen  wurden,  zeigte  sich  die  wichtige  That- 
sache,  dass  die  Flocken  nur  einen  Stickstoffgehalt  von 

9,3% 
gaben;  das  zähe  Gerinnsel  aber  gab 

10,4%. 

Dieses  Ergebniss,  noch  mehr  aber  das  Resultat  des 
folgenden  Versuchs  sprechen  gegen  die  chemische  Individualität 
des  Metalbumins: 

Ich  nahm  von  dem  ursprünglichen  Gysteninhalt,  brachte 
ihn  in  einen  hohen  Cylinder  und  goss  das  Klare  nach  einigem 
Stehen  ab.  Die  klare  Flüssigkeit  wurde  nach  Umrühren  in 
zwei  gleiche  Portionen  getheilt.  Die  eine  fällte  ich  mit  kurz 
vorher  entwässerten  absoluten  Alkohol,  die  andere  mit  ebenso 
viel  80^/o  Alkohol.  Beide  Niederschläge  wurden  dann  abfil- 
trirt,  was  bei  dem  zweiten  sehr  langsam  ging,  und  mit 
Alkohol  von  der  Stärke,  wie  er  zum  Fällen  benutzt  war, 
gut  ausgewaschen;  schliesslich  wurden  beide  Niederschläge 
mit  Aether  und  absolutem  Alkohol  gewaschen.  Nach  Trocknen 
im  Vacuum  und  dann  bei  120^  wurde  der  Stickstoff  in  ihnen 
bestimmt,  hier,  wie  auch  bei  den  anderen  Bestimmungen  nach 
Dumas  mit  Entwickelung  der  GO2  aus  Magnesit  im  Rohr. 
Bei  dem  Mucin  habe  ich  nämlich  die  Erfahrung  gemacht, 
dass  das  thierische  Gummi  viel  mehr  Alkohol  zur  Fällung 
bedarf  als  Eiweiss.  Liegt  also  auch  hier  ein  Gemenge  vor, 
so  müsste  die  Fällung  der  ersten  Portion  ärmer  an  N  sein. 

Die  mit  absolutem  Alkohol  gefällte  Substanz  gab 
10,01^0  N, 
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die  mit  80  7o  Alkohol  gefällte 

15,31 7o  N. 

Die  Differenz  der  Stickstoffwerthe  kann  folglich  schon 
allein  aus  der  Menge  und  Stärke  des  Alkohols,  der  zum 
Fällen  und  Auswaschen  des  Präparates  angewendet  wurde, 
erklärt  werden.  Ferner  sind  aber  auch  die  einzelnen  Cysten- 
flussigkeiten  in  Hinsicht  auf  das  Verhältniss  zwischen  Kohle- 
hydrat und  Eiweiss  sehr  verschieden.  Gautier,  Gaze- 
neuve  und  Daremberg^)  haben  direkt  mit  starkem  Alkohol 
aus  dem  Inhalt  einer  Overialoyste  eine  Substanz  geföllt,  die 
nur  6%  Stickstoff,  neben  46,15%  G  und  6,95 >  H  enthielt. 
Obgleich  diese  Autoren  nichts  über  Verhalten  der  Substanz 
beim  Kochen  mit  verdünnten  Säiuren  und  Reducirbarkeit 
angeben,  so  ist  es  doch  fraglos,  dass  der  geringe  Stickstoff- 
gehalt durch  Anwesenheit  von  viel  thierischem  Gummi  be- 
dingt ist,  da  ein  Gemenge  von  entsprechendem  Stickstoffgehält 
die  Eigenschaft  zeigt,  wie  sie  diese  Gelehrten  von  ihrem  Gol- 
loidin  beschrieben  haben.  Auch  die  von  Wurtz^)  gegebene 
Analyse  des  homogenen  Inhalts  eines  malignen  Colloidtumors 
der  Lunge  (G  48,09;  H  7,47;  N  7,0;  0  37,44%)  lässt  die 
Anwesenheit  des  Kolilehydrats  vermulhen. 

Für  das  Verständniss  des  verschiedenen  physikalischen 
Verhalten  dieser  Flüssigkeiten  muss  die  bekannte  Thatsache 
herangezogen  werden,  dass  Eiweisskörper  bei  mehr  weniger 
langem  Verweilen  in  abgeschlossenen  Gysten  mehr  weniger 
grosse  Veränderung  erleiden.  Ein  Studium^)  des  kohlehydrat- 
freien Strumacysteninhalts  wird  hierüber  wohl  am  ehesten 
Licht  verbreiten.  Durch  die  vorstehende  Arbeit  des  Herrn 
Dr.  Bubnow  ist  hierfür  der  Anfang  gemacht. 


*)  Loc.  cit. 

')  Virchow's  Archiv,  Bd.  1\^,  S.  203,  1852 

*j  Siehe    Hoppe-Seyler:    Handbuch   der   physiologisch-   und 
pathologisch-chemischen  Analyse,  5.  Aufl.,  S.  302. 


Ein  neues  Kohlehydrat  (thierisches.  Gummi)  im  menschlichen  KSrper. 

Von 

Br.  med.  If.  A*  Landwehr. 


In  der  vorstehenden  Abhandlung  habe  ich  erwähnt, 
dass  ich  aus  Mucin  und  Metalbumin  ein  neues  Kohlehydrat 
darstellen  konnte.  Es  gelang  mir  auch,  dasselbe  aus  Chondrin 
und  aus  Gehirnmasse  (Cerebrin?)  zu  isoliren.  Es  war  nicht 
schwer,  ein  Präparat  mit  5 — 7%  Stickstoff  darzustellen; 
diese  letzten  Prozente  konnten  erst  nach  Auffindung  einer 
neuen  Methode  weggeschaft  werden.  Ehe  ich  jedoch  auf  die 
Schilderung  dieser  Methode  näher  eingehe,  will  ich  erst  über 
meine  Vorversuche  berichten,  um  späteren  Darstellern  nutz- 
lose Mühe  zu  ersparen. 

Da  ich  mit  leichter  Mühe  das  Achrooglycogen  aus  dem 
Schneckenschleim  nach  der  Methode  der  Glycogendarstellung 
von  Brücke  gewinnen  konnte,  lag  es  nahe,  diese  Methode 
auch  hier  zu  versuchen.  Die  Arbeit  war  jedoch  ohne  Erfolg. 
Eben  bis  zu  den  letzten  5^/o  N  Hess  sich  das  Eiweiss  sehr 
wohl  wegschaffen,  dann  trat  aber  ein  voluminöser  Nieder- 
schlag ein,  der  das  Kohlehydrat  mit  einschloss.  In  gleicher 
Weise  scheiterte  die  Fällung  mit  Phosphorwolframsäure.  Ich 
versuelite  nun  die  gewöhnliche  Methode  der  Kohlehydrat- 
darstellung aus  Organen,  die  Bleifällung.  Die  fein  zerschnit- 
tenen Submaxillardrüsen  oder  die  Cystenflüssigkeit  wurden 
mehrere  Stunden  mit  Wasser  im  Papin'schen  Topf  gekocht, 
von  etwa  vorhandenen  festen  Substanzen  durch  ein  Golir- 
tuch  befreit  und  siedend  durch  vorsichtigen  Zusatz  ver- 
dünnter Essigsäure  neutralisirt.  Wenn  sich  nach  einigem 
Koclieii  die  Eiweissflocken  gut  zusammengeballt  hatten^  wurd§ 
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etwas  Bleizuckerlösung  hinzugesetzt  und  noch  einige  Zeit 
weiter  gekocht.  Nach  dem  Erkalten  wurde  abfiltrirt.  Jetzt 
wurde  ein  Ueberschuss  von  Ammoniak  hinzugefügt  und  die 
Flüssigkeit  einige  Tage  in  den  Keller  gestellt.  Der  volumi- 
nöse Niederschlag  hatte  sich  gut  abgesetzt,  wurde  abfiltrirt 
und  einmal  mit  kaltem  Wasser  gewaschen.  Die  Zerlegung 
dieses  Niederschlages  mit  Schwefelwasserstoff  wurde  bald 
aufgegeben,  da  das  Abfiltriren  des  Schwcfelbleies  grosse 
Schwierigkeiten  machte.  Der  Niederschlag  wurde  in  Wasser 
suspendirt,  unter  Umrühren  zum  Sieden  erhitzt  und  zur  Ver- 
treibung des  Ammoniaks  eine  Zeit  lang  im  Sieden  erhalten. 
Dann  wurde  unter  Umrühren  eine  siedende  Lösung  von 
schwefelsaurem  Natron,  die  etwas  freie  Schwefelsäure  enthielt, 
hinzugefügt,  so  lange  noch  ein  Niederschlag  entstand.  Jetzt 
wurde  die  Flüssigkeit  mit  Niederschlag  in  eine  gut  abgekühlte 
Schale  gegossen,  die  für  einige  Tage  an  einen  kalten  Ort 
gestellt  wurde.  Nach  dieser  Zeit  hatte  sich  das  Bleisulfat 
gesetzt,  so  dass  die  Flüssigkeit  klar  abgegossen  werden 
konnte.  Diese  wurde  dann  neutralisirt,  eingedampft  und 
mit  Alkohol  gefällt.  Durch  wiederholtes  Auflösen  in  wenig 
Wasser  und  Fällen  mit  Alkohol  wurde  das  Natriumsulfat 
entfernt.  Die  Substanz  blieb  aber  immer  stickstoffhaltig. 
Diese  Methode  ist  besser  als  die  vorigen,  aber  ein  gutes 
Präparat  war  durch  sie  auch  nicht  zu  erlangen. 

Arabinsäure  bildet  bekanntlich  eine  Eisenoxydverbindung, 
die  in  40%  Alkohol  unlöslich  ist.  Die  grosse  physikalische 
Uebereinstimmung  meines  Kohlehydrats  mit  Gummiarten  Hess 
an  eia  ähnliches  Verhalten  desselben  denken,  und  dieses 
besteht  in  der  That.  Nach  vielen  Versuchen  hat  sich  die 
jetzt  zu  beschreibende  Methode  als  gut  bewährt.  Sie  liefert 
ein  vollständig  stickstoflfreies,  schneeweisses  Pulver,  während 
man  nach  den  obigen  Methoden  ein  grauweisses  mit  stick- 
stoffhaltigen Substanzen  verunreinigtes  Pulver  gewinnt. 

Die  Substanzen  (Speicheldrüsen ,  Schleimgewebe  etc.) 
werden  möglichst  fein  mit  scharfem  Wiege-  oder  Hackmesser 
zerkleinert  und  niit  etwas  Wasser  angerührt.    Jetzt  erhitzt 


124 

man  in  einem  Papin'schen  Topfe  Wasser  zum  Sieden  und 
trägt  den  Brei  nach  und  nach  hinein. 

Will  man  die  Substanz  aus  Metalbumin  gewinnen,  so 
giesst  man  die  Lösung  desselben  in  kleinen  Portionen  hinein. 
Man  verschliesst  dann  den  Topf  und  erhält  ihn  3—5  Stunden 
im  Sieden.  Nach  dem  Erkalten  wird  die  Flüssigkeit  durch 
ein  Tuch  colirt  und  der  Rückstand  gut  ausgepresst  und  aus- 
gewaschen. Die  Gesammtflüssigkeit  wird  auf  oft'enem  Feuer 
wieder  zum  Sieden  erhitzt  und  vorsichtig  durch  verdünnte 
Essigsäure  neutralisirt  —  ein  Ueberschuss  schadet  der  Dar- 
stellung sehr. 

Nach  möglichst  gutem  Goaguliren  des  Eiweisses  werden 
einige  Tropfen  Eisenchlorid  hinzugesetzt  und  zur  Ausscheidung 
des  basischen  Eisenacetats  wird  die  Flüssigkeit  noch  einige 
Minuten  im  Sieden  erhalten.  Vom  Eisenchlorid  ist  auch  ein 
Ueberschuss  zu  vermeiden.  Nach  dem  Erkalten  wird  durch 
Faltenfilter  abfiltrirt.  Die  Flüssigkeit  soll  kaum  Eisen  in 
Lösung  behalten  haben,  da  sie  sonst  sehr  schlecht  flltrirt. 
Bei  zu  grossem  Flüssigkeitsquantum  wird  etwas  eingeengt 
und  von  einer  eventuellen  Ausscheidung  abfiltrirt.  Jetzt 
versetzt  man  das  Filtrat  mit  etwa  dem  gleichen  Volumen 
80%  Spiritus;  es  soll  so  verdünnt  sein,  dass  kein  Nieder- 
schlag dabei  entsteht.  Zu  diesem  Gemenge  von  Alkohol  und 
Wasserextrakt  wird  Eisenchloridlösung  und  kohlensaurer  Kalk 
gesetzt.  Wie  viel  von  diesen  Substanzen  hinzugesetzt  werden 
muss,  lässt  sich  nur  für  jeden  einzelnen  Fall  sagen.  Beim 
Schütteln  einer  Eisenchloridlösung  mit  kohlensaurem  Kalk 
entsteht  bekanntlich  Eisenoxydhydrat,  Chlorcalcium  und 
Kohlensäure,  welche  entweicht.  Bei  Gegenwart  von  thie- 
rischem  Gummi,  Glycogen  oder  Arabinsäure  fallen  diese 
Substanzen  quantitativ  mit  aus  als  Eisenverbindung ;  Dextrin, 
Milchzucker,  Inosit,  Traubenzucker  und  Pepton  werden  nicht 
ausgefällt.  Wenn  etwas  von  diesen  Körpern  mechanisch  mit 
niedergerissen  wird,  so  ist  dieses  nachher  leicht  zu  entfernen. 
Erst  wenn  genügend  Eisenchlorid  und  Kreide  zugesetzt  sind, 
beginnt  Kohlensäureentwickelung  und  Ausscheidung  der  Eisen- 
yerbindun^.  Die  Flüssigkeit  muss  wiederholt  tüchtig  geschüttelt 
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werden,  bis  sich  ein  braun  flockiger  Niederschlag  unter  einer 
wasserklaren  Flüssigkeit  abgesetzt  hat.  Sind  die  Eiweiss- 
körper  gut  abgeschieden,  so  tritt  die  Ausfallung  schon  in 
V* stündigem  Stehen  mit  wiederholtem  Schütteln  ein;  im 
anderen  Falle  dauert  es  länger.  Die  Abscheidung  gelingt 
aber  stets,  sobald  nicht  essigsaures  Eisen  anwesend  ist.  Der 
kohlensaure  Kalk  zerlegt  das  essigsaure  Eisen  sehr  langsam. 
Es  tritt  allerdings  auch  hier  Ausfallung  ein,  sobald  man  mehr 
Eisenchlorid  hinzusetzt  als  die  Essigsäure  bindet ;  es  fehlt  aber 
das  Kriterium  der  vollständigen  Abscheidung,  die  darüber- 
stehende farblose  Flüssigkeit,  da  ja  das  essigsaure  Eisen  mit 
rothbrauner  Farbe  in  Lösung  bleibt. 

Der  braunflockige  Niederschlag  enthält  neben  der  Kohle- 
hydrateisenverbindung, Eisenoxydhydrat  etwas  überschüssige 
Kreide  und  mechanisch  mitgerissene  Eiweiss-  und  Leim- 
snbstanzen.  Unsere  Verbindung  ist  jedoch  unlöslich  in 
kochendem  Wasser,  die  organischen  Substanzen  können  des- 
halb leicht  und  vollständig  entfernt  werden  durch  wieder- 
holtes Auskochen  des  Niederschlages  mit  destillirtem  Wasser, 
so  lange  dieses  noch  Organisches  aufnimmt.  Der  so  gereinigte 
Niederschlag  wird  in  eine  geräumige  Schale  gebracht,  die 
zweckmässig  auf  Eis  steht,  und  so  lange  mit  concentrirter 
Salzsäure  Übergossen  bis  alles  gelöst  ist  und  die  braune  Farbe 
in  eine  gelbliche  übergegangen  ist.  Dieser  etwas  freie  Salz- 
säure enthaltene  Syrup  wird  in  die  3 — 4  fache  Menge  abso- 
luten Alkohols  gegossen.  Eisenchlorid  und  Chlorcalcium  gehen 
in  den  Alkohol,  das  Kohlehydrat  fällt  in  weissen  Flocken  aus. 
Es  wird  abfiltrirt,  wiederholt  mit  Alkohol  gewaschen,  noch 
einmal  aufgelöst  und  wieder  mit  Alkohol  gefällt.  Jetzt  Ist 
es  gewöhnlich  schon  so  rein,  dass  auf  Alkoholzusatz  allein 
keine  Fällung  eintritt,  auf  einige  Tropfen  Kochsalzlösung  tritt 
jedoch  flockige  Abscheidung  ein.  Dies  Verhalten  reiner  Kohle- 
hydrate hat  bekanntlich  Scheibler  zuerst  für  die  Arabinsäure 
angegeben  und  Külz  für  das  Glycogen  bestätigt.  Nach 
Trocknen  im  Vacuum  über  Schwefelsäure  erhält  man  ein 
weisses  Pulver. 
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Das  thierische   Gummi    hat   bei    120"   getrocknet,    die 


Formel  C12H20O10. 

aus  Mucin: 

aus  Metalbumiii : 

berechnet 

G      43,9  o/o 

44,2% 

41,44»/« 

H        6,4« 

6,3« 

6,17« 

0          - 

— 

49,38  « 

Im  Vacuum  über  Schwefelsäure  getrocknet  hat  es  die 
Formel  C12H20  Oio  +  2H2O. 

aus  Mucin:      aus  Metalbumin:  berechnet: 

C     40,15%  39,91%  40,00% 

H      6,71«  6,74«  6,66« 

0  —  —  53,34« 

Das  thierische  Gummi  stellt  getrocknet  eine  weisse, 
mehlartige  Substanz  dar,  welche  leicht  Wasser  anzieht  und 
dann  gummiartig  durchsichtig  wird.  Es  ist  geschmack-  und 
geruchlos.  In  Wasser  quillt  es  auf  und  löst  sich  zu  einer 
schwach  gelblichen  syrupösen  Flüssigkeit,  die  sehr  stark 
schäumt  und  den  Schaum  tagelang  stehen  lässt.  Bei  120® 
getrocknet,  verhält  diese  Substanz  sich  der  nicht  erhitzten 
gegenüber  wie  Metarabinsäure  zur  Arabinsäure.  Weder  die 
Lösung  des  erhitzten  noch  des  nicht  erhitzten  Präparates 
opalescirt.  In  Alkohol  und  Aether  ist  das  thierische  Gummi 
unlöslich.  Von  Jod  wird  es  nicht  gefärbt.  Die  nicht  ganz 
reine  Lösung  färbt  eine  verdünnte  Lösung  von  Methylviolett 
in  Wasser  roth.  Diese  Färbung  gibt  die  Mucinlösung  wie 
die  Para-  und  Metalb  aminlösung,  sowohl  im  frischen  Zustande 
als  auch  wenn  sie  durch  anhaltendes  Kochen  etc.  ihre  physi- 
kalischen und  chemischen  Eigenschaften  verändert  haben. 
Dieses  Verhalten  kann  auch  mikrochemisch  verwerthet  werden. 
Zellen,  die  thierisches  Gummi  enthalten,  zeigen  nämlich  nach 
Behandeln  mit  Methylviolett  unter  dem  Mikroskop  eine  hell- 
rothe  Färbung.  Man  kann  so  die  Gummischollen  im  Proto- 
plasma zur  Anschauung  bringen.  Die  reine  Lösung  verändert 
den  violetten  Farbenton  des  Methylvioletts  jedoch  nicht.  Die 
Lösung  droht  die  Ebene  des  polarisirten  Lichts  nur  wenig 
nach  rechts. 
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Die  alkalische  Lösung  löst  Kupferoxyd  mit  hellblauer 
Farbe.  Beim  Kochen  scheidet  sich  kein  Kupferoxydul  ab, 
sondern  der  Körper  fallt  als  basische  Kupferverbindung  in 
bläulich-weissen  Flocken  aus.  Es  ist  das  eine  Eigenschaft, 
die  das  thierische  Gummi  von  bekannten  Kohlehydraten  nur 
mit  dem  Gährungsgummi  gemeinsam  hat. 

Es  geht  mit  den  Alkalien  und  alkalischen  Erden  Ver- 
bindungen ein,  die  aber  erst  auf  Alkoholzusatz  ausfallen. 

Das  thierische  Gummi  ist  nicht  gährungsfahig ;  bei  der 
Fäulniss  bildet  sich  Milchsäure  und  später  Butter-  und  Essig- 
säure. 

Beim  Kochen  mit  verdünnten  Säuren  verwandelt  es  sich  in 
einen  Kupferoxyd  reducirenden  Zucker,  den  ich  noch  nicht 
krystallinisch  erhalten  konnte.  Alkohol  fallt  nur  in  grossem 
Ueberschuss  aus  sehr  concentrirtem  Syrup  ein  weisses  Pulver, 
das  ich  jedoch  noch  nicht  analysirt  habe.  Der  Zucker  hat 
einen  sehr  schwach  süsslichen,  leicht  bitteren  Geschmack, 
zersetzt  sich  beim  Stehen  in  wässeriger  Lösung  leicht,  geht 
jedoch  durch  Hefe  nicht  in  Gährung  über.  Weitere  Unter- 
suchungen über  diese  Substanz  werden  folgen. 

Das  thierische  Gummi  wird  durch  Speichel,  Diastase, 
Pancreas-  oder  Leberferment  nicht  zersetzt. 

Beim  Zusammenreihen  mit  concentrirter  Salpetersäure 
löst  sich  mein  Körper  ohne  Bräunung,  auf  Wasserzusatz  fällt 
ein  nicht  explosibles  Nitrat  aus,  von  der  Zusammensetzung : 
Ci2Hi8(N02)aOio.  Das  Nitrat  löst  sich  in  siedendem  abso- 
lutem Alkohol  und  fällt  beim  Erkalten  aus.  Beim  Erwärmen 
mit  verdünnter  Salpetersäure  bildet  sich  Oxalsäure,  keine 
Zuckersäure. 

Silbernitrat  wird  durch  thierisches  Gummi  langsam 
reducirt.  Beim  Kochen  mit  einer  ammoniakalischen  Silber- 
lösung scheidet  sich  ein  Silberspiegel  ab. 

lieber  Verbindungen  mit  schweren  Metallsalzen  etc. 
werde  ich  bald  Mittheilung  machen. 

A.    G.  Pouch  et  hat  kürzlich^)   über  ein  aus    phthi- 

^)  Comptes  rendus  1883,  p.  1,  n"  20  et  21.  Sur  une  substance 
sucree,  retiree  des  poumons  et  des  crachats  de  phthisiques. 
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sischen  Lungen  dargestelltes  Kohlehydrat  berichtet,  von  dem 
er  glaubt,  dass  es  für  Phthise  specifisch  sei.  Er  wirft  die 
Frage  auf,  ob  sich  bei  Phthise  nicht  etwa  das  Leberglycogen 
in  diese  Modification  umwandle.  Dieser  Autor  hat  es  mit 
einem  durch  Älbuminsubstanzen  verunreinigten  Präparate 
von  thierischem  Gummi  zu  thun  gehabt.  Ich  habe  ganz 
nach  seiner  Methode  nicht  blos  aus  phthisischer,  sondern 
auch  aus  jeder  anderen  Lunge  eine  Substanz  von  C-  und 
H-Gehalt  wie  Pouch  et  angibt,  dargestellt.  Das  Präparat 
war  aber  immer  stickstoffhaltig;  und  der  Stickstoff  liess  sich 
durch  oft  wiederholtes  Fällen  mit  Alkohol  nicht  wegschaffen. 
Das  Präparat  hatte  immer  noch  etwa  5%  N.  Die  Analyse 
der  so  gewonnenen  Substanzen  stimmten  gut  mit  meiner 
schon  vor  zwei  Jahren  aus  Mucin  erhaltenen  Substanz  über- 
ein. Vergleicht  man  diese  in  der  vorstehenden  Abhandlung 
gegebene  Analyse  mit  der  von  Pouch  et,  so  fallt  gleich  die 
Uebereinstimmung  des  C-  und  H-Gehaltes  auf.  Pouchet 
findet : 

G    46,92  7o 

H      6,50  € 
Meine  Analyse  giebt: 

G    46;4  o/o 

H      6,3    « 

N      5,5    « 
Pouchet  schliesst  aus  seiner  Analyse  auf  die  Formel 
Gl 2 Hl 8 O9,  welche  gibt: 

G    47,06> 

H  5,88  € 
Lungenschleim  und  Lungenknorpel  sind  in  diesem  Falle 
die  Quelle  des  thierischen  Gummis.  Mittelst  der  Eisenmethode, 
ganz  wie  ich  es  für  die  Gewinnung  aus  Speicheldrüsen  be- 
schrieben habe,  lassen  sich  aus  Lungengewebe  grosse  Mengen 
von  thierischem  Gummi  gewinnen. 


Beiträge  2ur  Kenntniss  der  Umwandlung  von  Eiweissstoffen 
durch  Pancreasferment. 

Von 

Jac«  G*  Otto  (aus  Ghristiania). 


(Aus  dem  physlologisch-ckemisclien  Ingtitut  zn  Sirassburg  i.  E.) 
(Der  Bedaktlon  zugegangen  am  2.  Oktober  1883). 


Das  Characteristische  bei  der  Peptonisation  der  Eiweiss- 
stoffe  durch  Trypsin  besteht  bekanntlich  darin,  dass  diese 
zunächst  in  eine  Globulinsubstanz,  dann  in  Pepton  über- 
geführt werden.  Durch  das  Zwischenglied,  Globulin,  unter- 
scheidet sich  also  der  genannte  Prozess  scharf  von  der 
Pepsinverdauung,  wo  Acidalbumin  das  erste  Umwandlungs- 
produkt ist ;  ob  weitere  Unterschiede  in  den  erhaltenen  End- 
produkten, den  Peptonen,  existiren,  ist  meines  Wissens  nicht 
endgültig  festgestellt.  Zwar  finden  sich  einige  Angaben 
darüber  in  der  Literatur,  worauf  ich  später  zurückkommen 
werde ;  diese  sind  aber  so  abweichend  und  unbestimmt,  dass 
eine  Untersuchung  der  bei  der  Einwirkung  des  Trypsin  auf 
die  Eiweisskörper  gebildeten  Produkte  eine  Aufgabe  ist,  deren 
zweckmässige  Lösung  von  nicht  geringer  Wichtigkeit  erscheint. 
Ich  habe  deshalb  auf  Veranlassung  des  Herrn  Professor 
Hoppe-Seyler  eine  solche  Untersuchung  vorgenommen, 
deren  Resultat  im  Folgenden  mitgetheilt  werden  wird. 

Meine  Aufgabe  bestand  zunächst  darin,  die  verschiedenen 
bei  der  Trypsinwirkung  gebildeten  eiweiss-  und  pepton- 
artigen  Körper  in  möglichst  reinem  Zustande  zu  isoHren  und 
näher  zu  studiren.  Es  musste  mir  desshalb  besonders  obliegen, 
die  Fäulniss  zu  verhindern,  so  dass  die  normale  Verdauung 
nicht  durch  gleichzeitige  Fäulnissprozesse  modificirt  wurde, 
welches  bei  der  grossen  Fäulnissfahigkeit  des  Pancreas  sehr 
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leicht  geschieht.  Als  faulnisswidriges  Mittel  habe  ich  auf 
Vorschlag  des  Herrn  Prof.  Hoppe-Seyler  Aether  benutzt 
und  immer  controlirt,  ob  wesentliche  Mengen  von  den  be- 
kannten Fäulnissprodukten  Hydroparacumarsäure  und  Indol 
gebildet  worden  waren.  Dies  war  in  keinem  der  unten  mit- 
getheilten  Versuche  der  Fall.  Zwar  habe  ich  bei  den  lange 
fortgesetzten  Verdauungen  zuweilen  äusserst  kleine  Quanti- 
täten Hydroparacumarsäure,  niemals  aber  Bacterien  oder 
Indol  nachweisen  können,  und  auch  Hydroparacumarsäure 
nur  in  den  Versuchen  über  die  Antipeptonbildung. 

Als  Versuchsmaterial  benutzte  ich  ausschliesslich  aus- 
gewaschenes Blutfibrin  und  als  Verdauungsflüssigkeit  einen 
wässerigen  Auszug  von  Rindspancreas.  Das  Fibrin  wurde 
nach  dem  Auswaschen  einigermassen  getrocknet,  fein  zer- 
hackt und  mit  der  Pancreasflüssigkeit  in  einem  grossen  Kolben 
zu  einem  dicken  Brei  zusammengerührt.  Dann  setzte  ich  so 
viel  Aether  hinzu,  dass  die  Mischung  deutlich  darnach  roch 
und  Hess  das  Ganze  nach  dem  Verschliessen  des  Kolbens 
unter  häufigem  Umschütteln  so  lange  bei  gewöhnlicher  Tem- 
peratur stehen,  bis  alles  Fibrin  gelöst  war. 

Die  untersuchten  Produkte  waren: 

1)  Globulinsubstanz, 

2)  Propepton, 

3)  Pepton,  und 

4)  Anlipepton. 

I. 

Die  Q-lobulinsubstanz. 

Nachdem  eine  Probe  von  der  erhaltenen  verdauten 
Flüssigkeit  zur  Untersuchung  auf  gebildete  Fäulnissprodukte 
in  bekannter  Weise*)  verwendet  worden  war,  wurde  der 
Rest  auf  Globulinsubstanz  verarbeitet.  Dies  geschah  durch 
Sättigung  der  filtrirten  Flüssigkeit  mit  Magnesiumsulfat, 
Mischung  der  Masse  mit  einer  gesättigten  Lösung  dieses  Salzes, 
Filration  des  Niederschlages  und  Auswaschen  mit  der  gesät- 
tigten Magnesiumsulfatlösung.     Endlich   wurde    die   Fällung 

')  Vergl.  B  u  b  n  o  w :  Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie,  Bd.VII,  S.  328-329. 
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mittelst  einer  kleinen  Quantität  Wasser  gelöst  und  durch 
Zusatz  von  einer  grossen  Menge  Wasser  und  längeres  Durch- 
leiten von  Kohlensäure  wieder  gefällt,  durch  Decantation  mit 
Wasser  von  der  grösseren  Salzmenge  befreit,  flltrirt,  endlich 
mit  Wasser  und  Alkohol  völlig  ausgewaschen  und  schnell 
im  Vacuum  über  Schwefelsäure  getrocknet.  In  der  Weise 
dargestellt,  bildet  die  Globulinsubstanz  ein  schwach  gelb- 
liches Pulver,  dessen  sämmtliche  Reactionen  denen  des  Serum- 
globulin völlig  gleich  sind. 

Die  Coagulationstemperatur  in  verdünnter  Kochsalz- 
lösung betrug  70—75®  und  stimmte  somit  auch  mit  der  des 
Serumglobulins  nahe  überein  (75®  nach  Weyl,  69—76°  nach 
Hammarsten).  Die  verschiedenen  von  mir  dargestellten 
Präparate  von  oben  genannter  Globulinsubstanz  enthielten 
0,55—0,73%  Asche,  berechnet  auf  den  bei  110®  G.  getrock- 
neten Körper.  Die  Elementaranalyse  wurde  ebenfalls  mit 
bei  110°  getrockneten  Präparaten  vorgenommen  und  hin- 
sichtlich der  einzelnen  Bestimmungen  ist  zu  bemerken: 

1.  Die  Kohlenstoff-  und  Wasserstofifbestimmung  wurde  durch 
Verbrennung  mit  Kupferoxyd  in  einem  beiderseitig  offenen 
Rohr  mit  vorgelegter  Kupferspirale  und  unter  Durch- 
leitung von  Sauerstoff'  ausgeführt. 

2.  Die  Stickstoffbestimmungen  geschahen  mit  Hülfe  der  von 
KosseP)  eingeführten  Modifikation  der  Dumas'schen 
Methode,  und 

3.  Die  Schwefelbestimmungen  durch  Schmelzen  mit  Aetzkali, 
Soda  und  Salpeter  und  Wägung  des  Schwefels  als  Baryum- 
sulfat. 

Die  näheren  Daten  sind: 
1.  Präparat« 

Angewandte  Substanz  ....    0,2385  gr. 


Gefundene  Kohlensäure  . 
Gefundenes  Wasser  .  . 
Angewandte  Substanz .  , 
Gefundener  Stickstoff  .  . 
Angewandte  Substanz  .  . 
Gefundenes  Baryumsulfat 


0,4642  « 
0,1552  « 
0,1972  « 
0,03094  € 
1,2222  « 
0,1041    « 


*)  Hoppe-Seyler;   Handbuch   der  physiologisch-  und  patholo- 
gisch-chemischen Analyse,  5.  Aufl.,  S.  358. 


läö 


2.  ^Präparat. 

Angewandte  Substanz 

.    0,2112  gr. 

Gefundene  Kohlensäure  . 

.    0,4125    « 

Gefundenes  Wasser     .    . 

.    0,1397    « 

Angewandte  Substanz     . 

.    0,3077    « 

Gefundener  Stickstoff.    . 

.    0.04896  c 

Aus  den  Analysen  ergibt  sich  die  folgende  procentische 
Zusammensetzung : 


1. 

2. 

Mittel 

Koblenstoff. 

53,08  °/o 

53,27  > 

53,17  > 

Wasserstoff. 

7,23  « 

7,35  « 

7,29  « 

Stifkstoff     . 

15,69  « 

15,91  « 

15,80  « 

Schwefel     . 

1,17  * 

— 

1,17     € 

Hammars ten^)  fand  im  Mittel  für  Serumglobulin  (aus 
Pferdeblutsorum)  C  =  52,71V,  H  =  7,OP/o,  N  =  15,85^, 
S  =  l,n*Vo;  seine  einzelnen  Bestimmungen  aber  zeigen 
nicht  geringen  Abweichungen  vom  Mittel,  so  dass  ein  zu 
grosses  Gewicht  auf  den  Unterschied  zwischen  dem  gefun- 
denen Kohlciistoffgehalt  des  Serumglobulins  und  des  Ver- 
dauungsglübulins  nicht  gelegt  werden  darf.  Auch  gebe  ich 
gerne  zu,  dass  die  Zahl  meiner  Analysen  eine  zu  geringe  ist, 
um  einen  genauen  Werth  für  die  Zusammensetzung  der 
Globuli nsubs tanz  zu  erhalten.  Die  Darstellung  desselben  in 
grösseren  Quantitäten  ist  aber  mit  so  grossen  Schwierig- 
keilen verknüpft,  dass  ich  mich  wenigstens  vorläufig  mit  den 
obengeannten  Analysen  begnügen  musste,  und  so  viel  ist 
jedenfalls  daraus  ersichtlich,  dass  eine  nahe  Verwandtschaft 
zwischen  den  zwei  Globulinen  existirt. 

Um  noch  weitere  Gesichtspunkte  für  die  Beurtheilung 
der  Natur  des  Verdauungsglobulins  zu  gewinnen,  habe  ich 
auch  die  specifische  Drehung  desselben  in  verdünnter  Koch- 
salzlösung (lO'Vo)  für  Natriumlicht  bestimmt.  Die  Bestimmung 
geschali  mittelst  eines  vorzüglichen  Halbschattenapparates 
nach  Lippich^)  in  einem  200  mm-Rohr  und  bei  20°  G.  Die 

M  Archiv  für  die  gesammte  Physiologie,  Bd.  22,  S.  409. 
"•j  Beschrieben  in  Hoppe-Seyler's  Handbuch  der  physiologisch- 
liiid  pathologisch-chemischen  Analyse,  5.  Aufl.,  S.  39. 
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folgende  Tabelle  enthält  in  der  ersten  Golonne  den  Gehalt 
an  Globulin  in  1  Cc.-Lösung,  in  der  zweiten  den  abgelesenen 
Winkel  und  in  der  dritten  die  nach  der  Formel 

berechnete  specifische  Drehung: 


Conc. 

Abgel.Winkel 

Sp.  Drehung 

0,0552  gr. 
0,0665    « 
0,0453    « 

5,308 » 

6,400 

4,355 

--  48,08 

—  48,12 
~  48,07 

Im  Mittel 

(«)d=-  ^8407. 

Fredericq  fand  die  specifische  Drehung  für  Serum- 
globulin aus  verschiedenen  Blutarten  47,S,  also  sehr  nahe 
mit  den  in  meinen  Bestimmungen  erhaltenen  Zahlen  über- 
einstimmend. 

Fasst  man  nun  das  ganze  Verhalten  des  Verdauungs- 
globulins,  sowohl  in  chemischer  und  physikalischer,  wie  in 
qualitativer  und  quantitativer  Beziehung  zusammen,  zeigt 
es  eine  so  ausgesprochene  Äehnlichkeit  mit  dem  Serum- 
globulin, dass  man  mit  grosser  Wahrscheinlichkeit  die 
beiden  Stoffe  als  identisch  ansehen  darf. 

IL 
Das  Propepton. 

Bei  der  Magenverdauung  bilden  sich  bekanntlich  als 
Zwischenprodukt  ziemlich  bedeutende  Mengen  sogenannten 
Propeptons,  theils  in  neutraler,  theils  in  saurer  Flüssigkeit 
durch  hineingestellte  Steinsalzstücke  fällbar. 

Es  war  nun  von  Interesse  zu  untersuchen,  ob  sich 
auch  bei  der  Trypsinwirkung  ähnliche  Produkte  bilden,  da 
sich  bis  jetzt  die  diesbezüglichen  Angaben  darauf  beschränken, 
dass  keine  wesentlichen  Mengen  davon  entstehen. 

Um  diese  Frage  zu  entscheiden,  wurden  in  die  neutrale 
von  Globulinsubstanz  völlig  befreite  Flüssigkeit  Steinsalz- 
stücke hineingestellt  und  d£ts  Gan^e  über  Nacht  stehen  ge- 
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lassen.  Es  zeigte  sich  sieh  dann,  dass  dadurch  niemals  ein 
Niederschlag  entstand,  dass  durch  die  Trypsinwirkung  also 
kein  aus  neutraler  Flüssigkeit,  durch  Steinsalz  fällbares  Pro- 
pepton  gebildet  wird.  Durch  Zusatz  von  Salzsäure  zu  der 
mit  Kochsalz  gesättigten  Flüssigkeit  entstand  dagegen  ein 
zäher,  weisser  Niederschlag,  der  die  bekannten  Reaktionen 
des  Propcptons  zeigte  und  selbstverständlich  viel  Kochsalz 
enthielt.  Der  Niederschlag  wurde  abfiltrirt,  abgepresst,  in 
wenig  Wasser  gelöst,  mit  Alkohol  gefällt,  wieder  in  Wasser 
gelöst,  nochmals  mit  Alkohol  gefällt,  abfiltrirt  und  schliess- 
lich mit  absolutem  Alkohol  so  lange  gewaschen,  bis  die 
Waschflüssigkeit  keine  Chlorreaktion  mehr  zeigte.  Das  noch 
feuchte  Präparat  wurde  endlich  schnell  im  Vacuum  über 
concentrirter  Schwefelsäure  getrocknet  und  bildete  dann  ein 
zartes,  zionilich  weisses  Pulver  mit  einem  Aschengehalt  von 
0,15—0,43%,  welches  erstere  sich  in  Wasser  zu  einer  klaren 
Flüssigkeit  leicht  löste  und  die  characteristischen  Reaktionen 
des  Propeptons^)  in  ausgezeichneter  Weise  gab.  Die  Aus- 
beute ist  aber  sehr  gering,  so  dass  es  mehrerer  Darstellungen 
bedurfte,  um  eine  für  die  Analyse  ausreichende  Menge  zu 
erhalten.  » 

Die  Elementaranalyse  des  bei  110®  C.  getrockneten  Prä- 
parates ergab ; 

Angewandte  Substanz      .  .  0,2004  gr. 

Gefundene  Kohlensäure  .  .  0,3712    « 

Gefundenes  Wasser    .     .  .  0,1241    « 

Angewandte  Substanz     .  .  0,3343   « 

Gefundener  Stickstoff .  .  0,05643  « 
2,  Präparat. 

Angewandte  Substanz  .  0,1811  gr. 

Gefundene  Kohlensäure  .  .  0,3565    « 

Gefundenes  Wasser     .  .  0,1187    « 

Angewandte  Substanz      .  .  0,2325    « 

Gefundener  Stickstoff  .  0,03934 « 

Nach  den  Analysen  berechnet  sich    die    procentische 
Zusammensetzung  des  Propeptons : 

*)  Fällbarkeit   durch    Salpetersäure  in   der  Kälte,    nicht  bei  lOO* 
und  durch  Eäsigsäure  und  Ferrocyank^lium. 
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Kohlenstoff 
Wasserstoff 
Stickstoff  . 


1.        I 
50,52  7o 
6,88« 
16,88  « 


50,68  7o 

6,67« 

16,92  « 


Mittel. 

50,60  70 

6,77« 

16,90« 


Mehrere  Analysen  speciell  auch  Schwefelbestimniungen 
wären  freilich  hier  sehr  wünschenswerth  gewesen;  allein  bei 
dem  schwer  zu  beschaflfenden  Material  dürften  auch  die  aus- 
geführten wenigen  Analysen  nicht  unwichtig  sein.  Jedenfalls 
ist  so  viel  durch  die  vorliegende  Untersuchung  festgestellt, 
dass  auch  bei  der  Trypsinverdauung  ein  in  saurer  Lösung 
fallbares  Propepton,  obgleich  nur  in  sehr  geringen  Mengen, 
als  Zwischenprodukt  entsteht. 

Dass  dieses  Propepton  sehr  nahe  mit  dem  bei  der 
Magenverdaaung  gebildeten  verwandt  ist,  zeigt  eine  Mitthei- 
lung, die  mir  Herr  Dr.  Landwehr  freundlichst  gemacht 
hat.  Er  hat  nämlich  für  das  durch  Pepsin  gebildete,  in 
neutraler  Lösung  durch  Kochsalz  fällbare  Propepton  die 
folgende  Zusammensetzung,  bezogen  auf  das  bei  110*  ge- 
trocknete Präparat,  gefunden: 


Kohlenstoff 
Wasserstoß 
Stickstoff  . 


1. 

2. 

Mittel. 

50,53  Vo 

6,70« 

16,90  « 

50,42  > 
6,66« 

50,48  7o 

6,68« 

16,90  « 

Das  ganze  chemische  Verhalten  des  Präparates  ist  auch 
völlig  dem  durch  die  Trypsinverdauung  entstandenen  in  saurer 
Lösung  durch  Kochsalz  fällbaren  Propepton  gleich.  Beide 
Produkte  haben  auch  das  gemein,  dass  sie  sehr  leicht  in, 
wässeriger  Lösung  oder  feuchter  Luft  theilweise  in  Eiweiss 
übergehen,  so  dass  die  Lösung  etwas  coagulirbar  wird  und 
das  Pulver  sich  nicht  mehr  klar  in  Wasser  löst. 

III. 
Das  Fancreaspepton. 

Das  durch  Trypsin  aus  Fibrin  gebildete  Pepton  unter- 
scheidet sich  durch  keine  bis  jetzt  bekannte  Reaktionen  von 
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dem  Magenpepton.  Freilich  findet  Kistiakowsky^)  weniger 
Kohlenstoff  darin  als  in  dem  letzteren;  da  aber  seine  Analysen 
nicht  wiederholt  sind,  darf  man  keine  endgültigen  Schlüsse 
daraus  ziehen,  umsomehr,  als  die  von  ihm  angewandte  Me- 
thode zur  Darstellung  des  Pancreaspeptons  nicht  die  Garantie 
wie  die  jetzige,  besonders  von  Hofmeister  ausgebildete  gibt. 
Eine  erneuerte  Untersuchung  des  Pancreaspeptons  und  des 
von  Kühne^)  beschriebenen  Antipepton  erschien  demnach 
sehr  wünschenswerth. 

Zur  Darstellung  des  Peptons  wurde  die  Flüssigkeit  nach 
erfolgter  Verdauung  des  Fibrins  zuerst  durch  schwaches 
Ansäuern  mit  Essigsäure  und  Kochen  unter  Zusatz  von  etwas 
Natriumacetat  und  Eisenchlorid  vollständig  von  Globulin  und 
Propepton  befreit,  so  dass  Essigsäure  und  Ferrocyankalium 
keine  Spur  eines  Niederschlages  hervorbrachten.  Nach  der 
Filtration  und  nach  gründlichem  Auswaschen  mit  Wasser, 
bis  die  ablaufende  Flüssigkeit  keine  Peptonreaktion  mehr 
gab,  wurde  dem  gesammten  Filtrat  ca  Vß  Volum  concen- 
trirte  Schwefelsäure  hinzugesetzt  und  das  Pepton  darauf  mit 
Phosphorwolframsäure  vollständig  ausgefällt.  Der  Nieder- 
schlag wurde  abflltrirt,  mit  verdünnter  Schwefelsäure  (5%) 
ausgewaschen,  mit  Wasser  und  pulverisirtem  Aetzbaryt 
5tu3ammeiig[eiieben  und  zuletzt  gesättigte  Barytlösung  bis  zur 
starken  alkalischen  Reaktion  hinzugefügt.  Nach  der  Filtration 
und  Wa&chcn  mit  Wasser  wurde  die  Flüssigkeit  durch  Kohlen- 
säure von  überschüssigem  Baryt  befreit,  flltrirt  etwas  abge- 
(kniiprt^  duL'ch  vorsichtiges  Hinzusetzen  von  verdünnter 
Schwefelsäure  das  noch  in  Lösung  gebliebene  Baryt  genau 
eijtffnit  und  die  Flüssigkeit  nach  Filtration  zu  einem  sehr 
kleinen  Volumen  bei  massiger  Wärme  eingedampft,  worauf 
scliüesälich  flas  Pepton  nach  dem  Erkalten  durch  Zusatz 
einer  grossen  Quantität  absoluten  Alkohols  ausgefällt  wurde. 
Um  ein  möglichst  aschenfreies  Präparat  zu  erhalten,  muss 
guwühnlich  der  erste  Niederschlag  mehrmals  wieder  in  Wasser 


*}  Archiv  für  die  gesammte  Physiologie,  Bd.  9,  S.  438. 
^]  Verhandlungen    des    naturhistorischen   Vereins   zu    Heidelberg. 
K.  F.,  Bd.  1,  S.  196. 
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gelöst  und  mit  Alkohol  gefallt  werden.  Nach  möglichst 
raschem  Abfiltriren  und  Auswaschen  der  Peptonfällung  mit 
Alkohol,  wurde  sie  noch  feucht  unter  die  Luflpumpenglocke 
über  concentrirte  Schwefelsäure  gebracht  und  rasch  im  Vacuum 
getrocknet. 

Die  Darstellung  eines  reinen  Präparates  gelingt  nicht 
leicht,  denn  erstens  ist  das  Pepton  um  so  löslicher  in  Al- 
kohol, je  besser  es  gereinigt  ist  und  zweitens  besitzt  der 
Peptonniederschlag  eine  ausgesprochene  Neigung,  gummiartig 
zu  werden,  so  dass  er  sehr  leicht  an  den  Gefasswänden  klebt 
und  sich  schwer  davon  entfernen  lässt,  oder  er  wird  erst 
während  des  Trocknens  gummös  und  kann  dann  nicht  in 
erheblichen  Mengen  vom  Filter  gelöst  werden,  ohne  dass 
zugleich  Papierfasern  mitgehen.  Aus  allen  diesen  Gründen 
wird  gewöhnlich  die  Ausbeute  des  möglichst  reinen  Produktes 
sehr  gering,  ja  es  passirt  sogar  nicht  selten,  dass  Alles  in 
alkoholische  Lösung  geht,  woraus  es  sich  nicht  leicht  wieder- 
gewinnen lässt.  Zuweilen  gelingt  es  doch,  alle  diese  Schwierig- 
keiten zu  vermeiden  und  das  Pepton  in  Gestalt  eines  feinen 
lockeren  Pulvers  zu  gewinnen,  welches  sich  leicht  vom  Gefass 
und  Filter  löst  und  eine  recht  gute  Ausbeute  giebt.  Unter 
welchen  Bedingungen  dies  geschieht,  ist  mir  aber  leider 
nicht  möglich,  mit  Bestimmtheit  anzugeben.  Es  scheint  aber, 
dass  die  Reaktion  der  Lösung  vor  der  Fällung  hier  eine 
wesentliche  Rolle  spielt,  indem  diese  sehr  schwach,  aber 
entschieden  schwefelsauer  sein  muss;  hat  man  zu  viel 
Schwefelsäure  hinzugesetzt,  so  löst  sich  oft  beinahe  die  ganze 
Fällung  wieder  in  Alkohol  auf  und  der  Rest  bekommt  ein 
gummiartiges,  gelbes  Aussehen  und  lässt  sich  kaum  vom 
Geföss  entfernen;  durch  zu  wenig  Schwefelsäure  auf  der 
anderen  Seite  erhält  man  freilich  eine  bessere  Fällung,  der 
Niederschlag  ist  aber  stark  barythaltig  und  enthält  dann 
auch  gewöhnlich  etwas  Propepton,  das  sich  leicht  aus  Pepton 
in  alkalischer  Lösung  bildet.  Ich  habe  auch  versucht,  in 
ganz  säure-  und  alkalifreier  Lösung  zu  fällen,  indem  ich  nach 
der  Ausfällung  des  Baryts  mit  Schwefelsäure  den  üeber- 
schuss    von    dieser    niit    Bleicarbonat   und   das    in   Lgsung 
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gegangene  Blei  mit  Schwefelwasserstoff  entfernte,  aber  ohne 
sicheres  Resultat.  Ausser  schwachem  Schwefelsäuregehalt 
scheint  auch  starkes  Schütteln  gleich  nach  der  Fällung  von 
gutem  Einfluss  zu  sein. 

Ist  die  Darstellung  gut  gelungen,  so  erscheint  das  Pan- 
creaspepton  als  zartes,  schwach  gelbliches  Pulver  von  0,3 
bis  0,6^/0  Aschengehalt,  das  die  bekannten  Peptonreaktionen 
giebt,  und  zuweilen  starke  elektrische  Eigenschaften  zeigt, 
so  dass  es  bei  Zerreiben  im  Mörser  leicht  wegfliegt.  Ein 
ganz  weisses  Präparat  deutet  immer  auf  grossen  Aschen- 
gehalt hin.  Sonst  habe  ich  keinerlei  Unterschiede  in  den 
qualitativen  Reaktionen  des  Pancreas-  und  Magenpeptons 
finden  können;  ausdrücklich  hebe  ich  hervor,  dass  es  unter 
denselben  Bedingungen  wie  Magenpepton  in  Propepton  und 
Eiweiss  zurückverwandelt  wird.  Die  Elementaranalysen 
wurden  mit  Präparaten  angestellt,  die  erst  längere  Zeit  bei 
100^  und  schliesslich  bei  einer  bis  110^  gesteigerten  Tem- 
peratur getrocknet  waren.  Für  die  einzelnen  Bestimmungen 
gilt  das  früher  Gesagte. 

Die  Analysen  ergaben: 

1.  Präparat. 

Angewandte  Substanz     .  .  0,2060  gr. 

Gefundene  Kohlensäure  .  ,  0,3763  « 

Gefundenes  Wasser    .    .  .  0,r2o6  « 

Angewandte  Substanz      .  .  0,2402  « 

Gefundener  Stickstoff.     .  .  0,0380  « 

Angewandte  Substanz     ,  .  1,2427  « 

Gefundenes  Baryumsulfat  .  0,0977  « 

2.  Präparat. 

Angewandte  Substanz     .  .  0,2421  gr. 

Gefundene  Kohlensäure  .  .  0,4450  « 

Gefundenes  Wasser    .     .  .  0,1486  « 

Angewandte  Substanz     .  .  0,30l4  « 

Gefundener  Stickstoff.    .  .  0,0476  « 

Angewandte  Substanz     .  .  0,9432  « 

Gefundenes  Baryumsulfat  .  0,0666  « 

3.  Präparat. 

Angewandte  Substanz     .  .  0,2357  gr. 

Gefundene  Kohlensäure  .  .  0,4306  « 

Gefundenes  Wasser     .    .  .  0,1438  « 
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Angewandte  Substanz     . 

•    0,2532  gr. 

Gefundener  Stickstoff,    . 

.    0,0404    « 

Angewandte  Substanz     . 

.     1,0330    « 

Gefundenes  Baryumsulfat 

.    0,0850    € 

.  Präparat. 

Angewandte  Substanz     . 

.    0,2525  gr. 

Gefundene  Kohlensäure  . 

.     0,4623   € 

Gefundenes  Wasser    .    . 

.    0,1563    € 

Nach  den  Analysen  wird  die  procentische  Zusammen- 
setzung des  Pancreaspeptons  die  folgende: 


1. 

2. 

3. 

4. 

MiUel. 

Kohlenstoff . 

50,08  7o 

50,12'>/o 

49,^8  °|o 

49,93  *jo 

50,^'0  •io 

Wasserstoff. 

6,77  « 

6,82  * 

6,78  < 

6,88  « 

6,81  « 

Stickstoff     . 

15,82  c 

15,71  « 

15,97  c 

— 

15,83  « 

Schwefel.    . 

1,08  c 

0,97  « 

1,13  « 

— 

1,06  « 

Kistiakowsky*)  fand  für  das  Pancreaspepton  aus 
Fibrin  C  =  42,70%,  H=  7,13%,  N=  15,92%;  S=  l,03«fo; 
allein  sein  Pepton  war  mit  Silberoxyd  behandelt  worden 
und  desshalb  wahrscheinlich  oxydirt.  Jedenfalls  bietet  die 
jetzige  von  mir  angewandte  Darstellungsmethode  eine  viel 
grössere  Garantie  für  die  Reinheit  als  die  früheren  und  auch 
die  Analysen  zeigen  eine  so  befriedigende  Uebereinstimmung, 
dass  schon  daraus  hervorgeht,  dass  ein  sehr  gleichartiges 
Produkt  immer  erhalten  wurde.  Nimmt  man  dann  noch 
Rücksicht  auf  das  ganze  Verhalten  des  untersuchten  Peptons, 
den  geringen  Aschengehalt  u.  s.  w.,  so  ist  es  wenigstens 
unwahrscheinlich,  dass  es  wesentliche  Verunreinigungen  ent- 
halten haben  kann.  Freilich  ist  es  vor  der  Hand  kaum  mög- 
lich, sich  eine  völlige  Sicherheit  für  die  Reinheit  des  Peptons 
zu  verschaffen,  aber  ein  hoher  Grad  von  Wahrscheinlichkeit 
kann  wenigstens  beansprucht  werden.  Als  letztes  Mittel  der 
Reinigung  könnte  man  allerdings  zur  Diffusion  greifen,  aber 
abgesehen  von  den  dadurch  bedingten  grossen  Verlusten  des 
schon  sparsam  zu  beschaffenden  Materials,  hat  mir  dieser 
Prozess  niemals  befriedigende  Resultate  gegeben,  indem  sich 


')  Loc,  cit.,  S,  488. 
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bald  eine  Trübung  in  der  Diffusionszelle  bildet,  und  es  nicht 
lange  dauert,  bevor  die  bekannten  Reaktionen  des  Pro- 
peptons  eintreten.  Jedenfalls  glaube  ich  auch  behaupten  zu 
dürfen,  dass  Niemand  mit  reineren  Peptonpräparaten  als  ich 
gearbeitet  habe. 

Zum  Vergleich  stelle  ich  hier  die  Resultate  der  Ele- 
mentaranalyse des  Fibrins,  und  des  daraus  durch  Trypsin 
erhaltenen  Peptons  zusammen: 

Fibrin*):  Pancreaspepton: 

Kohlenstoff         52,68  7o  50,00  % 

Wasserstoff  6,83 «  6,81  « 

Stickstoff  16,91  «  15,83  ^ 

Schwefel  1,10«  1,06« 

Es  geht  daraus  hervor,  dass  das  Pancreaspepton 
weniger  Kohlenstoff  und  Stickstoff  als  Fibrin 
enthält,  während  die  übrigen  Bestandtheile  ungefähr  in 
gleicher  Menge  vorhanden  sind.  Zu  demselben  Resultat  ist 
auch  früher  Kossel^)  bei  Magenpepton  gelangt,  und  in  der 
neuesten  Zeit  auch  Kühne  und  G bittenden^),  während 
Maly^),  Henninger^)  u.  A.  gefunden  haben,  dass  Ei  weiss 
und  Pepton  gleich  zusammengesetzt  sind.  Es  stehen  ein- 
ander hier  also  zwei  Angaben  gegenüber,  die  fundamental 
ganz  verschieden  sind,  und  es  kann  von  Interesse  sein,  zu 
untersuchen,  woher  diese  Verschiedenheit  rührt.  Es  ist  schon 
erwähnt  worden,  dass  keiner  der  früheren  Forscher  die 
Peptone  durch  Fällung  mit  Phosphorwolframsäure  in  der 
von  Eiweiss  und  Propepton  befreiten  Flüssigkeit  dargestellt 
hat,  eine  Methode,  deren  Ueberlegenheit  sogleich  in's  Auge 
fällt.  Wenn  man  nicht  in  der  Weise  gerirt,  ist  es  nöthig, 
um  das  Propepton  völlig  in  Pepton  zu  überführen,  mit  einer 
sehr  kräftig  wirkenden  Verdauungsffüssigkeit  zu  arbeiten,  eine 
Bedingung,   der   nur    Kossei   Genüge    geleistet   hat,    indem 


*)  Nach  Hammarsten. 

')  Zeitschrift  für  physiologische  Ghemip,  Bd,  III,  S.  58-60. 

»)  Zeitschrift  für  Biologie,  Bd.  XIX,  S.  159—208. 

*)  Archiv  für  die  gesammte  Physiologie,  Bd.  9,  S.  585. 

^)  Pe  la  iiature  et  du  röle  physiologique  des  peptoües,  Paris  1878, 
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Maly  und  Henninger  eine  nach  Krasilnikoffs  Methode 
gereinigte  Verdauungsflussigkeit  anwandten,  während  Kossei 
mit  dem  salzsauren  Infus  einer  Schweinemagenschleimhaut 
arbeitete.  Man  darf  daher  mit  einem  hohen  Grad  von  Wahr- 
scheinlichkeit, wenn  nicht  mit  Gewissheit  sagen,  dass  Maly's 
und  Henninger's  Präparate  stark  mit  Propepton,  ja  sogar 
vielleicht  mit  lösUchem  Eiweiss  verunreinigt  waren.  In 
KossePs  Versuchen  ist  dagegen  eine  solche  Verunreinigung  der 
kräftigen  Verdauung  wegen  nicht  gut  möglich,  und  seine 
Analysen  stimmen  desshalb  auch  ganz  gut  mit  meinen  überein, 

vergleiche : 

KoFsel:  Otto: 

Kohlenstoff         49,G9  7ü  50,00% 

Wasserstoff  6,96 «  6,81 « 

Nach  dem  experimentellen  Abschluss  dieser  Arbeit  ist 
auch  eine  Untersuchung  von  Kühne  und  Ghittenden') 
erschienen,  welche  die  von  Kos  sei  und  von  mir  gefundene 
Zusammensetzung  des  Peptons  bestätigt^).  Die  genannten 
Autoren  unterscheiden  übrigens  eine  so  grosse  Menge  ver- 
schiedener Arten  von  Peptonen,  dass  eine  Vergleichung  der 
erhaltenen  Zahlen  mit  meinen  nicht  gut  möglich  ist.  Auch 
Kühne  und  Ghittenden  suchen  den  Grund  für  die  ab- 
weichenden Resultate  der  früher  erwähnten  Forscher  in  einer 
Beimengung  ihrer  Präparate  von  Propepton  (Hemiälbumose). 
Nach  dem  Mitgetheilten  dürfte  man  jetzt  wohl  als  feststehend 
annehmen,  dass  die  Peptone  als  eine  Art  von  Hydrations- 
produkten der  Eiweissstoflfe  aufzufassen  sind ;  in  einer  anderen 
Weise  lassen  sich  die  Verschiedenheiten  in  der  Zusammen- 
setzung kaum  erklären.  Zwar  wird  in  einer  neueren  Arbeit 
von  Pöhl^)  die  alte  Anschauung  vertheidigt,  aber  ohne 
haltbare  Gründe,  nur  auf  einige  zweifelhafte  polarimetrische 
Bestimmungen  gestützt.  Für  die  von  Kossei,  von  Kühne 
und  Ghittenden  und  von  mir  vertretene  Auffassung  spricht 
auch  die  bekannte  Rückverwandlung  des  Peptons  in  Eiweiss 

')  Zeitschrift  für  Biologie,  Bd.  XIX,  S.  159—208. 
*j  Vergleiche   besonders   die   Zusammenstellung,   loc.  cit.,  S.  901. 
■)  Pohl:   lieber   die  Bildung  des  Peptons  und   dessen  Rückver- 
wandlung in  Eiweiss. 
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sehr,  indem  wenigstens  die  meisten  Prozesse^),  wodurch  dieä 
geschieht,  als  wasserentziehend  zu  betrachten  sind.  Sämmt- 
liche  diese  Rückvervvandlungen,  die  meines  Wissens  bis  jetzt 
nur  bei  dem  Magenpepton  beobachtet  wurden,  habe  ich  auch 
für  das  Pancreaspepton  constatiren  können. 

Es  war  nun  von  Wichtigkeit,  zu  entscheiden,  ob  das 
Pancreaspepton  mit  dem  Magenpepton  identisch  ist.  Das 
qualitative  Verhalten  der  beiden  Körper  spricht  sehr  dafür 
und  auch  die  quantitative  Zusammensetzung  soweit  sie  bis 
jetzt  ermittelt  ist,  vergleiche: 

Pancreaspepton :     Magenpepton : 
Kohlenstofif        50,00  >  49,69  % 

Wasserstoff  6,81  «  6,96 « 

Stickstoff  15,83 «  — 

Schwefel  1,03 «  — 

Allein  ich  gebe  gerne  zu,  dass  noch  weitere  Beweise 
nöthig  sind.  Kossei  hat  besonders  darauf  aufmerksam 
gemacht^),  dass  das  Magenpepton  mit  Salzen  eigenthümliche 
Verbindungen  eingeht,  und  hat  auch  eine  solche  mit  Ghlor- 
calcium  dargestellt  und  analysirt.  Ich  habe  desselbe  bei 
dem  Pancreaspepton  beobachten  können  und  es  schien  für 
die  Identitätsfrage  von  Werth,  zu  untersuchen,  ob  die  Chlor- 
calciumverbindung  des  Pancreaspeptous  dieselbe  Zusammen- 
setzung wie  die  des  Magenpeptons  besitzt ;  denn  man  könnte 
sich  leicht  denken,  dass  sich  eine  Verschiedenheit  der  beiden 
Peptone  hier  geltend  machen  würde,  und  auf  der  anderen 
Seite  würde  eine  übereinstimmende  Zusammensetzung  einen 
nicht  unwichtigen  Beitrag  zum  Beweis  der  Identität  liefern. 
Die  Darstellung  der  Chlorcalciumverbindung  des  Pan- 
creaspeptous gelingt  leicht.  Man  braucht  nur  zu  einer  sehr 
concentrirten  Lösung  des  Peptons  eine  gleichfalls  concen- 
trirte  alkoholische  (oder  wässerige)  Chlorcalciumlösung  zu 
setzen,  um   dann   sogleich  nach  Zusatz  einer  grossen  Menge 

absoluten  Alkohols   einen  Niederschlag  von    der   erwähnten 

_ 

1)  Vergleiche  Henninger:  Loc.  cit.;  Hofmeister:  Zeitschrift 
für  physiologische  Chemie,  Bd.  2,  S.  206;  Danilewski:  Gentralblatt 
für  die  medicini sehen  Wissenschaften  1880,  Nr.  42. 

■)  Archiv  für  die  gesammte  Physiologie,  Bd.  13,  S.  309—320. 
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Verbindung  zu  erhalten.  Diese  Fällung  setzt  sich  gut  ab, 
klebt  nicht  an  den  Wänden  des  Gefasses,  lässt  sich  leicht 
fillriren  und  mit  absolutem*  Alkohol  auswaschen  und  löst 
sich  auch  nach  raschem  Trocknen  über  Schwefelsäure  im 
Vacuum  mit  der  grössten  Leichtigkeit  vom  Filter,  so  dass 
es  sich  schon  in  seinen  äusseren  Eigenschaften  von  dem 
reinen  Pepton  unterscheidet.  Sonst  lässt  sich  die  Verbindung 
leicht  in  Wasser  und  gibt  die  gewöhnlichen  Peptonreaktionen. 

Die  Analyse^)  des  bei  1 10®  getrockneten  Präparates  ergab : 
!•  Präparat« 

Angewandte  Substanz     .  .  0,2622  gr. 

Gefundens  Kohlensäure  .  .  0,4334   « 

Gefundenes  Wasser    .     .  .  0,1548    « 

Angewandte  Substanz     .  .  0,3538    « 

Gefundener  Stickstoff.     .  .  0,04953« 

Angewandte  Substanz      .  .  1,3522    « 

Gefundenes  Baryumsulfat  .  0,0963    « 

Angewandte  Substanz     .  .  1,0330    « 

Gefundenes  C4alciumoxyd  0,0798    « 

Angewandte  Substanz     .  .  1,1458    « 

Gefundenes  Chlorsilber    .  .  0,1102    » 

2.  Präparat« 

Angewandte  Substanz     .  .  0,2035  gr. 

Gefundener  Stickstoff.    .  .  0,02812  « 

Angewandte  Substanz     .  .  0,9558    « 

Gefundenes  Baryumsulfal  .  0,0646    « 

Angewandte  Substanz     .  .  1,-2348    « 

Gefundenes  Calciumoxyd  .  0,0974   « 

Angewandte  Substanz     .  .  0,9461    « 

Gefundenes  Ghlorsilber   .  .  0,0968    « 

Untenstehende  Tabelle  gibt  die  aus  den  Analysen  be- 
rechneten Elementarbestandtheile  in  Procenten  an: 


1. 

2. 

Mittel. 

Kohlenstoff    . 

45,08  'lo 

— 

45,08  V 

Wasserstoff 

6,65  « 

— 

6,65  <c 

Stickstoff  .     . 

14,00  « 

13,82  «|o 

13,91  « 

Schwefel    .     . 

0,98  <c 

0,93  « 

0,96  « 

Calcium     .     . 

5,52  « 

5,63  « 

5,58  ^< 

Chlor     .    .    . 

2,38  « 

2,53  <c 

2,46  « 

*)  Die    Kohlenstoff-   und   Wasserstoffbestimmung    geschah   durch 
Verbrennung  mit  chromsaurem  Blei. 
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Kossei  fand  für  die  Ghlorcalcium verbind uug  des  Magen- 
peptons:  G  =  45,13%,  H  =  6,23%,  N  =  13,96%,  S=  1,07, 
Ca  =  5,68%,  Gl  =  2,347o,  als(J  Zahlen,  die  mit  meinen  in 
der  wünschenswerthesten  Uebereinslimmung  stehen.  In  welcher 
Weise  diese  Verbindung  constituirt  ist,  lässt  sich  zur  Zeit 
nicht  mit  Sicherheit  entscheiden.  Kossei  hat  (a.  a.  0.,  S.318) 
einige  Betrachtungen  darüber  angestellt,  wozu  ich  nichts 
Neues  hinzuzufügen  weiss;  alle  seine  Voraussetzungen  aber 
geben,  wenn  man  daraus  die  Zusammensetzung  des  Peptons 
zu  berechnen  versucht,  Zahlen,  die  den  direct  gefundenen 
gegenüber  zu  niedrig  sind,  so  dass  es  nicht  wahrscheinlich 
scheint,  dass  das  Richtige  gefunden  ist. 

Eine  wichtige  Stütze  aber  geben  diese  Analysen  der 
Ghlorcalciumverbindung  des  Magen-  und  Pancreaspeptons  für 
die  Ansicht,  dass  die  beiden  Peptone  identisch  sind;  denn 
es  ist  nicht  wohl  möglich,  dass  zwei  verschiedene  Körper  eine 
so  ganz  ähnliche  Verbindung  mit  anorganischen  Stoffen  bilden 
würden.  Für  die  Identität  spricht  auch,  wie  gesagt,  das 
ganze  qualitative  und  quantitative  Verhalten  der  beiden  Sub- 
stanzen, so  wie  ihre  Zusammensetzung,  während  meines 
Wissens  nur  die  Analysen  von  Kistiakowsky  und  die 
Untersuchungen  von  Bechamp^)  für  die  Nichtidentilät  an- 
geführt werden  können.  Was  die  ersteren  betrifft,  so  darf 
man  ihnen  wegen  der  Behandlung  des  analysirten  Peptons 
mit  Silberoxyd  nicht  zu  grosse  Bedeutung  beilegen,  weil  diese 
Reinigung  allzu  leicht  durch  Oxydation  den  procentischen 
Gehalt  an  Kohlenstoff  und  Stickstoff  herabsetzt  und  ausser- 
dem sprechen  meine  Analysen  dagegen.  Bechamp  verglich 
die  Einwirkung  von  Trypsin  und  Magensaft,  indem  er  die 
specifische  Drehung  der  Verdauugsprodukte  bestimmte.  Wäh- 
rend bei  der  Pepsinverdauung  das  Drehungsvermögen  ungefähr 
constant  blieb,  sank  dasselbe  bei  der  Pancreasverdauung  sehr 
erheblich  und  Bechamp  schliesst  daraus  auf  eine  Ver- 
schiedenheit der  durch  Pepsin  und  Trypsin  gebildeten  Peptone. 
Um  dies  Verhältniss  zu  untersuchen,  habe  ich  die  specifische 
Drehung  des  Pancreaspeptons  zu  bestimmen  versucht,  obgleich 

')  Recherches  sar  les  albuminoses  pancr^atiques,  Comptes  rendus, 
T.  94,  p.  838—886. 
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ich  mir  von  Anfang  an  nicht  viel  von  einer  solchen  Bestim- 
mung versprach.  Es  liegt  nämlich  ein  grosser  Uebelstand 
dabei  in  dem  Feststellen  der  Goncentration  der  angewandten 
Lösungen,  indem  die  Bestimmung  des  Peptongehalts  einer 
Flüssigkeit,  selbst  wenn  sie  nur  Pepton  enthält,  mit  grossen 
Mängeln  behaftet  sind.  Es  gibt  hier  zwei  Wege,  indem  man 
die  Goncentration  colorimetrisch  oder  durch  einfaches  Ein- 
dampfen, Trocknen  und  Wägen  bestimmen  kann.  Die  erste 
Methode  kann  aber  schon  desshalb  keine  guten  Resultate 
geben,  weil  die  Farbe  der  Peptonlösung  mit  der  zugesetzen 
Kupfersulfatmenge  variirt,  und  was  die  zweite  betrifft,  so 
geht  das  Pepton  bekanntlich  durch  Eindampfen  und  Trocknen 
zum  grossen  Theil  in  Propepton  und  Eiweiss  über.  Indessen 
habe  ich  das  zweite  Verfahren  für  die  Goncentrationsbestim- 
mung  angewandt  und  immer  nach  Eindampfen  der  in  dem 
genau  calibrirten  Polarisationsrohr  enthaltenen  Flüssigkeit, 
bei  100—110^  zum  constanten  Gewicht  getrocknet.  Der 
benutzte  Apparat  und  die  Röhrenlänge  waren  dieselben  wie 
bei  der  Globulinsubstanz  beschrieben,  und  die  Bestimmung 
geschah  für  Natriumlicht  und  bei  20  •  G. 

Die  Resultate  folgen  in  der  untenstehenden  Tabelle: 


Goncentration. 

Abgel.  Winkel. 

Sp( 

5C.  Drehung. 

0,062 1  gr. 

8,094* 

—  65,17 

0,0536    <c 

7,002 

-     65,32 

0,0435    « 

5.706 

—  65,58 

0,0852    € 

4,650 

-  65,87 

0,0288   « 

3,800 

—  65,97 

Aus  der  Tabelle  scheint  es  hervorzugehen,  dass  die 
Drehungsconstante  mit  der  Verdünnung  der  Lösung  zunimmt, 
ein  Resultat,  welches  auch  mit  PöhP)  übereinstimmt.  Die 
specifische  Drehung  des  Magenpeptons  ist  nach  Hof  meist  er  2) 
—  63,5,  nach  Pohl  —61  bis  —65.  Obgleich  die  verschie- 
denen Bestimmungen  also  nicht  sehr  gut  stimmende  Werthe 
gegeben  haben,  sprechen  sie  doch  auch  nicht  gerade  gegen 
die  Identität   der   beiden  Peptone,  vielmehr  liefern   sie  eher 


*)  A.  a.  0. 

■)  Zeitschrift  für  physiologische  Chemie,  Bd.  IV,  S.  272. 
Zeltschrift  für  physiologische  Chemie  VIII. 
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meinen  Beweis  dafür,  indem  sie  mit  Bechamp's  Angaben 
in  Widerspruch  stehen.  Allein  ich  lege,  der  angeführten 
Gründe  wegen,  kein  allzu  grosses  Gewicht  darauf,  obgleich 
ich,  dem  ganzen  Resultate  der  Untersuchung  gemäss,  geneigt 
bin,  die  Identität  anzunehmen.  So  viel  ist  wenigstens  sicher, 
dass  irgend  ein  fundamentaler  Unterschied  zwischen  Magen- 
und  Pancreaspepton  nicht  existirt;  Alles  spricht  dagegen. 

IV. 
Das  Antipepton. 

Nach  Kühne^)  soll  das  bei  der  Pancreasverdauung 
^.nfangs  gebildete  Pepton  durch  weitere  Trypsinwirkung  in 
eine  eigenthümliche  Substanz,  Antipepton,  und  Leucin, 
Tyrosin  u.  s.  w.  umgewandelt  werden.  Da  weitere  Angaben 
über  diesen  eigenthümlichen  Körper  nicht  existiren*),  habe 
ich  ihn  in  den  Kreis  meiner  Untersuchungen  gezogen,  um 
so  lieber,  als  er  in  einer  gewissen  Weise  das  Endprodukt 
der  Trypsinverdauung  bilden  soll. 

Es  war  für  die  Versuche  über  das  Antipepton  vor 
Allem  nöthig,  die  Trypsinwirkung  ohne  Eintreten  von  Fäul- 
niss  lange  fortzusetzen,  welches  mir  mit  Hülfe  von  Aether 
in  der  früher  beschriebenen  Weise  gelungen  ist,  indem  ich 
dadurch  die  Verdauung  10  Tage  lang  fortdauern  lassen 
konnte,  ohne  dass  mehr  als  höchstens  eine  geringe  Spur  von 
Hydroparacumarsäure  als  Fäulnissnissprodukt  gebildet  war, 
Avährend  sich  die  Flüssigkeit  frei  von  Indol  und  Bacterien  zeigte. 

Um  nun  zuerst  zu  sehen,  ob  das  Pepton  überhaupt 
in  der  von  Kühne  angegebenen  Weise  durch  längere  Zeit 
hindurch  fortgesetzte  Trypsinverdauung  verändert  wird,  wurde 
folgender  Vereuch  angestellt: 

48  gr.  feuchtes  Fibrin,  entsprechend  18  gr.  Trocken- 
substanz, wurden  mit  Trypsin  (als  wässerigem  Pancreas- 
auszug)  verdaut.  Nach  Verlauf  von  zwei  Tagen  wurde  die 
Flüssigkeit  in  zwei  gleiche  Theile  getheilt,  der  erste  sogleich 

1)  Verhandlungen  des  naturhistorischen  Vereins  in  Heidelberg. 
N.  F.,  Bd.  I,  S.  196. 

*)  Mit  Ausnahme  der  früher  erwähnten,  soeben  erschienenen  Arbeit 
von  Kühne  und  Ghittenden. 
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auf  Pepton  verarbeitet,  der  zweite  dagegen  erst  nach  weiterer 
achttägiger  Verdauung.  Das  Pepton  wurde  aus  beiden  Flüs- 
sigkeiten, wie  früher  beschrieben,  dargestellt,  nur  mit  dem 
Unterschiede,  dass  ich  nach  der  Decomposition  des  Phosphor- 
wolframsäureniederschlages mit  Baryt  und  Ausfällen  des 
Ueberschusses  von  dem  letzten,  nicht  mit  Alkohol  fällte, 
sondern  direct  zum  Trocknen  abdampfte  und  nachher  den 
Rückstand  bei  100— 110<^  trocknete  und  wog.  Es  war  näm- 
lich, wie  gesagt,  nicht  meine  Absicht,  hier  ein  reines  Pro- 
dukt zu  erhalten,  sondern  nur  das  quantitative  Verhältniss 
der  Decomposition  einigermassen  zu  bestimmen.  Es  zeigte 
sich  dann,  dass,  während  die  nach  zweitägiger  Verdauung 
erhaltene  Flüssigkeit  17,3  gr.  Pepton  lieferte,  die  nach  zehn- 
tägiger Verdauung  erhaltene  nur  10,2  gr.  gab.  Dies  Resultat 
stimmt  ganz  gut  mit  Kühne,  indem  er  (loc.  cit.,  S.  19G) 
sagt,  dass  das  anfangs  gebildete  Pepton  bei  der  weiteren 
Trypsinwirkung  in  Antipepton,  Leucin  Tyrosin  u.  s.  w.  in 
der  Weise  decomponirt  wird,  dass  es  eine  Antipeptonmenge 
giebt,  die  ungefähr  der  Hälfte  der  zur  Verdauung  angewandten 
Eiweisssubstanz  (Fibrin)  entspricht. 

Um  die  Eigenschaften  dieses  Antipeptons  näher  kennen  zu 
lernen,  wurde  dasselbe  aus  einer  Flüssigkeit,  erhalten  durch 
zehntägige  Trypsinverdauung  einer  grösseren  Quantität  Fibrin, 
genau  wie  gewöhnliches  Pepton  dargestellt,  durch  mehrmaliges 
Auflösen  in  Wasser  und  Wiederfällung  mit  Alkohol  gereinigt 
und  schliesslich  über  Schwefelsäure  im  Vacuum  getrocknet. 

Das  Antipepton  bildet  ein  schwach  gelbliches  Pulver,  leicht 
und  vollkommen  in  Wasser  zu  einer  klaren  Flüssigkeit  mit 
saurer  Reaktion  löslich,  die  nicht  durch  Kochen,  concentrirte 
Salpetersäure  oder  Essigsäure  und  Ferrocyankalium  gefällt  wird 
und  die  gewöhnlichen  Peptonreaktionen  giebt.  Nach  dem 
Trocknen  bei  100—110^  G.  enthält  es  0,67  %  Asche  und  die 
Elementaranalyse  des  völlig  trockenen  Präparates  ergab: 

].  Präparat« 

Angewandte  Substanz     .  .  0,2274  gr. 

Gefundene  Kohlensäure  .  .  0,4144   « 

Gefundenes  Wasser    .    .  .  0,1418    « 
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Angewandte  Substanz     . 

.    0,2133    « 

Gefundener  Stickstoff.     . 

.     0,0336    « 

2.  Präparat. 

Angewandte  Substanz     . 

.    0,3111  gr. 

Gefundene  Kohlensäure  . 

.    0,5644    « 

Gefundenes  Wasser     .    . 

.    0,1935    « 

Angewandte  Substanz     . 

.    0,1812    <c 

Gefundener  Stickstoff.     . 

.    0,02867« 

In  Procenten  berechnet,  wird  das  Resultat  der  Analysen : 


Kohlenstoff 
Wasserstoff 
Stickstoff  . 


1. 


49,70  *|o 

6,93  « 

15,76  <c 


2. 


49,48  "lo 

6,91  « 

15,82  « 


Mittel. 


49,59  *lo 

6,92  « 

15,79  « 


Diese  Zusammensetzung  entspricht  bis  auf  wenige  Zehntel 
derjenigen  des  analysirten  Pancreaspeptons.  Die  Analysen 
des  Antipeptons  stimmen  bezüglich  des  Kohlenstofifgehaltes 
nicht  ganz  mit  den  von  Kühne  und  Chlttenden  neuer« 
dings  ausgeführten  überein,  vergleiche: 

Kühne  u.  Ghittenden:  Otto: 

Kohlenstoff  48,95  Vo  49,59  > 

Wasserstoff  6,75 «  6,92 « 

Stickstoff  15,89«  15,79« 

Allein  ihr  Präparat  enthielt  2,74 ^/o  Asche,  die  einfach 
abgezogen  worden  sind,  was  immer  bei  einem  so  grossen 
Gehalte  bedenklich  ist ;  übrigens  ist  die  Differenz,  wie  ersicht- 
lich, auch  nicht  sehr  gross. 

Jedenfalls  kann  ich  Kühne's  Angaben  insoweit  bestä- 
tigen, dass  nach  länger  fortgesetzter  Trypsinverdauung  ein 
undecomponirtes  Pepton  zurückbleibt,  dessen  Menge  ungefähr 
die  Hälfte  des  verdauten  Fibrins  beträgt;  ob  aber  daraus 
geschlossen  werden  darf,  dass  das  Pepton  ein  Gemisch  von 
zweien  ist,  wie  Kühne  angibt,  will  ich  dahingestellt  seia 
lassen  und  bezüglich  der  dafür  angeführten  Argumente  auf  die 
früher  citirte  Arbeit  von  Kühne  und  Ghittenden  verweisen. 

Schliesslich  erfülle  ich  eine  angenehme  Pflicht,  indem 
ich  Herrn  Prof.  Hoppe-Seyler  für  seine  freundliche  Unter- 
stützung bei  dieser  Arbeit  meinen  besten  Dank  abstatte. 


Ueber  die  Bildung  von  Harnstoff  aus   Sarkosln. 

Von 

Prof.  E.  Salkowski  in  Berlin. 


(Der  Bedaktion  zugegangen  am  21.  September  168  0> 


Die  Abhandlung  von  Schiffer*):  «Weitere  Beiträge  zum 
Verhalten  des  Sarkosins  im  thierischen  Organismus»  nöthigt 
mich,  nochmals  auf  die  Frage  nach  der  Bildung  von  Harn- 
stoff aus  Sarkosin  zurückzukommen;  ich  entschliesse  mich 
dazu  um  so  schwerer  als  diese  Frage  nur  von  secundärer 
Bedeutung  ist,  gleichwohl  glaube  ich  mich  der  mir  oblie- 
genden Verpflichtung  einer  nochmaligen  Erörterung  derselben 
nicht  entziehen  zu  können. 

Auf  Grund  meiner  Versuche  2)  über  das  Verhalten  des 
Sarkosins  im  Organismus  war  ich  zu  dem  Resultat  gelangt, 
dass  ein  wechselnder,  mitunter  ansehnlicher  Theil  von,  dem 
Organismus  zugeführten,  Sarkosin  in  Harnstoff  übergeht, 
wobei  ich  unentschieden  lassen  musste,  ob  ein  Theil  dieses 
Harnstoffs  Methylharnstoff  ist.  Dem  gegenüber  hat  Schiffer^) 
eine  Abhandlung  über  denselben  Gegenstand  mit  dem  allge- 
meinen Satz  geschlossen,  dass  die  bei  Weitem  grösste  Menge 
des  Sarkosins  unverändert  ausgeschieden,  ein  geringer  Theil 
—  etwa  Vs  —  Ve  —  in  die  entsprechende  Uramidosäure  oder 
vielmehr  deren  Anhydrid  umgewandelt  und  ein,  wie  es 
scheint,  minimaler  Bruchtheil  zu  Methylharnstoff  oxydirt 
werde. 


1)  Diese  Zeitschrift,  Bd.  VII,  S.  479. 

2)  Id.,  Bd   IV,  S.  56  und  85. 

3)  Id.,  Bd.  V,  S.  206. 
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Schiffer  hat  diese  Behauptungen  aufgestellt;  ohne 
meine  Versuche,  die  zu  wesentlich  abweichenden  Resultaten 
geführt  haben,  überhaupt  zu  berücksichtigen.  Ich  habe  meiner 
Verwunderung  über  dieses  eigenthümliche  Verfahren  bereits 
Ausdruck  gegeben^)  und  Schiffer  hat  sich  in  Folge  dessen 
zu  einer  Kritik  meiner  Versuchsresultate  herbeigelassen,  die 
meine  Anschauungen  nicht  im  Geringsten  erschüttert  hat. 
Schiffer  beklagt  sich  bei  dieser  Gelegenheit  über  die  «zähe» 
Polemik,  die  sich  in  der  Frage  nach  dem  Verhalten  des 
Sarkosins  entwickelt  hat,  allein  Schiffer  trägt  selbst  die 
Schuld  daran,  dass  die  Polemik  sich  so  lange  hinzieht.  Hätte 
Schiffer  gleich  anfangs  seine  Bedenken  gegen  meine  Ver- 
suche, resp.  gegen  die  Schlussfolgerungen  aus  denselben  aus- 
gesprochen, statt  sie  zu  ignoriren,  so  würde  die  Discussion 
dadurch  wesentlich  abgekürzt  sein  und  gleichzeitig  würde 
dieses  Verfahren  dem  litterarischen  Usus  entsprochen  haben. 

Schiffer  sucht  nun  zunächst  für  meine  Versuche  an 
Hunden  den  Nachweis  zu  führen,  dass  aus  meinen  Zahlen 
die  Bildung  von  Harnstoflf  aus  dem  Sarkosin  nicht  hervor- 
gehe. Schiffer  berücksichtigt  dabei  zwei  Versachsreihen,  die 
in  meiner  Abhandlung  als  Tabelle  V  und  Tabelle  IV  be- 
zeichnet sind.  Aus  Tabelle  V  berechnet  Schiffer  eine  Harn- 
stoffvermehrung von  1,35  gr.  Harnstoff,  entsprechend  4,5  gr. 
Sarkosin^).  Ich  kann  diese  Berechnung  nicht  als  ganz  stich- 
haltig anerkennen,  weil  sie  von  der  Voraussetzung  ausgeht, 
dass  die  vom  Organismus  selbst  gelieferte  Quantität  Harnstoff 
innerhalb  der  Versuchstage  immer  genau  dieselbe  war,  eine 
Voraussetzung,  die  gewiss  nicht  ganz  streng  richtig  ist.  Für 
viel  richtiger  halte  ich  es,  die  Harnstoffausscheidung  in  Re- 
lation zu  setzen  zu  dem  im  Harn  ausgeschiedenen  Schwefel, 
wie  ich   es   in  meiner  Abhandlung   gethan.     Wie  dem  nun 


1)  Diese  Zeitschrift,  Bd.  VII,  S.  111. 

2)  Wenn  Schiffer  fortfahrt  «es  fehlen  also  ca.  17,5  gr.  Sarkosin», 
so  könnte  diese  Aeusserung  den  Anschein  erwecken,  als  ob  der  Versuch 
über  das  Schicksal  dieser  grossen  Quantität  keinen  Aufschluss  ergebe. 
Das  ist  natürlich  nicht  der  Fall.  Die  Vermehrung  der  Stickstoffaus- 
scheidung zeigt  vielmehr  den  Verbleib  des  Sarkosins. 
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auch  sei,  die  eine,  wie  die  andere  Art  der  Berechnung  zeigt 
eine  Zunahme  des  Harnstoffs,  allerdings  nur  eine  geringe. 
Schiffer  meint,  man  könne  solchen  Zahlen  gegenüber  doch 
nicht  behaupten,  dass  ein  ansehnlicher  Theil  des  Sarkosins 
in  Harnstoff  übergeht.  Gewiss  nicht!  dass  ein  ansehnlicher 
Theil  in  Harnstoff  übergeht,  gilt  auch  nur  für  Kaninchen. 
Ferner  wendet  Schiffer  noch  ein,  dass  Inder  kleinen  Zahl 
für  den  Harnstoff  noch  der  Methylharnstoff  enthalten  sei,  ich 
habe  aber  den  Ausdruck  «Harnstoff»  stets  im  generellen  Sinne 
gebraucht  und  besonders  bemerkt,  dass  ich  es  dahingestellt 
lasse,  ein  wie  grosser  Theil  dieses  Harnstoffes  methylirt  ist. 

Wesentlich  anders  ist  die  Sachlage  bei  Tabelle  IV. 
Schiffer  berechnet  hier  die  Ausscheidung  von  Harnstoff 
an  den  beiden  der  Sarkosinfütterung  vorhergehenden  Tagen 
zu  11,03  gr.,  an  den  Sarkosintagen  zu  14,03.  Die  Differenz 
würde  also  3  gr.  betragen.  Schiffer  hat  in  diesem  Fall 
zur  Ableitung  seiner  Zahlen  meine  Angaben  über  das  Gewicht 
des  aus  dem  Harn  ausgefällten  salpetersauren  Harnstoffs 
benutzt,  trotzdem  ich  mich  ausdrücklich  dagegen  verwahrt 
habe,  dass  man  aus  diesen  Angaben  irgend  etwas  anderes 
ableiten  könne,  als  eine  Zunahme  des  Harnstoffs  im  Allge- 
meinen, ausdrücklich  gesagt  habe,  dass  eine  Berechnung  der 
Grösse  der  Zunahme  unter  den  bei  den  Versuchen 
obwaltenden  Verhältnissen  unzulässig  sei. 

Berechnet  man  den  Harnstoff  ebenso,  wie  es  Schiffer 
in  der  vorigen  Versuchsreihe  gethan,  aus  den  Bunsen'schen 
Bestimmungen,  so  ergibt  sich  an  den  Sarkosinfütterungstagen 
5,83  gr.  Harnstoff  mehr,  also  doch  keine  so  unbedeutende 
Zunahme.  Noch  etwas  höher  stellt  sich  die  Harnstoff- 
vermehrung, wenn  man  zur  Berechnung  der  normalen 
Ausscheidung  nicht  allein  die  beiden  der  Sarkosinfütterung 
vorangehenden  Tage,  sondern  alle  vier  vorangehenden  Tage 
heranzieht,  wie  ich  es  in  meiner  Abhandlung  gethan  habe. 

Die  Frage,  ob  und  inwieweit  die  Vermehrung  der  abge- 
spaltenen CO -Gruppe  auf  Harnstoff  oder  Uramidosäure  zu 
beziehen  ist,  habe  ich  in  meiner  Abhandlung  ausführlich 
erörtert  und  kann  desshalb  auf  diese  selbst  verweisen. 
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Bezüglich  meines  Versuches  am  Kaninchen,  welcher  eine 
weit  stärkere  Vermehrung  des  Harnstoffs  ergab,  sieht  Schiffer 
von  einer  Prüfung  meiner  Beweismittel  ab,  weil,  wie  er  meint, 
seine  Bedenken  für  dritte  kein  Interesse  haben. 
Ich  will  hierüber  nicht  mit  Schiffer  rechten,  kann  aber 
nicht  umhin  zu  bemerken,  dass  sich  Schiffer,  meiner  Ansicht 
nach,  in  einer  vollständigen  Täuschung  darüber  befindet,  was 
zur  Widerlegung  experimenteller  Angaben  die  Kritik  an  sich 
und  was  die  Wiederholung  des  Versuches  überhaupt  zu  leisten 
vermag.  Nehmen  wir  den  günstigsten  Fall  an,  der  zweite  Unter- 
sucher —  Schiffer —  käme  in  einer  durchaus  unantastbaren 
und  in  ihren  Ergebnissen  unzweideutigen  Versuchsreihe  zu 
einem  Resultat,  das  den  Angaben  des  ersten  Untersuchers 
direct  widerspricht,  so  sind  damit  selbstverständlich  die  An- 
gaben des  ersten  Autors,  also  in  diesem  Falle  die  meinigen, 
nicht  widerlegt.  Eine  Experimentalkritik  kann  dieses  über- 
haupt nicht  anders  zu  Stande  bringen,  als  durch  eine  grosse 
Zahl  von  entgegenstehenden  Beobachtungen:  je  grösser  die 
Zahl  derselben  ist,  um  so  mehr  wächst  die  Wahrscheinhch- 
keit,  dass  in  den  Versuchen  des  ersten  Autors  Fehler  mit 
untergelaufen  sind  und  die  Abweichung  des  Resultates  nicht 
auf  die  Individualität  des  Versuchsthieres  zurückgeführt 
werden  kann.  Ganz  anders,  wenn  es  dem  zweiten  Unter- 
sucher gelingt,  Fehler  in  der  Versuchsausführung  oder  logische 
Fehler  in  der  Beweisführung  zu  ermitteln:  gelingt  dieser 
Nachweis,  dann  sind  die  Angaben  des  ersten  Autors  werthlos 
und  ein  Versuch  mit  entgegengesetztem  Resultat  direct  be- 
weisend. Aus  diesem  Grunde  ist  es  sehr  zu  bedauern,  dass 
Schiffer  aus  übertriebener  Bescheidenheit  in  seinen  An- 
sprüchen an  die  Geduld  des  Lesers  und  in  der  naiven 
Anschauung :  wer  zuletzt  untersucht,  hat  Recht  —  dem  Leser 
und  mir  seine  Bedenken  vorenthalten  hat. 

Ich  könnte  also  auch  in  einem^)  unantast- 
baren Versuch  mit  einem  dem  meinigen  entgegen- 


1)  Schiffer  sagt  zwar,  er  habe  mehrere  Versuche  ausgeführt, 
giebt  aber  nur  von  einem  die  Zahlen,  ich  kann  also  auch  nur  diesen 
berücksichtigen. 
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gesetzten  Resultat  keine  Widerlegung  meiner  An- 
gaben sehen.  Nun  ist  aber  der  Versuch  Schiffer's  absolut 
nicht  beweisend.  Schiffer  legt  seiner  Berechnung,  ein  wie 
grosser  Theil  des  Sarkosins  in  Harnstoff  übergegangen 
sei,  die  Annahme  zu  Grunde,  dass  das  verfütterte  Sarkosin 
vollständig  resorbirt  sei  und  in  dieser  Annahme  stört  ihn 
auch  der  Umstand  nicht;  dass  das  Kaninchen,  wie  er  selbst 
sagt,  bei  der  Sarkosinfütterung  Durchfall  gehabt 
hat!  Wo  liegt  die  Garantie  dafür,  dass  nicht  ein  erheb- 
licher Theil  des  Sarkosins  der  Resorption  entgangen  ist? 
Warum  hat  Schiffer  es  nicht  für  der  Mühe  wer th  gehalten, 
den  Gesammtstickstoffgehalt  des  Harns  zu  bestimmen  und 
sich  auf  diesem  Wege  eine  positive  Unterlage  an  Stelle  will- 
kürlicher Annahmen  über  die  Menge  des  resorbirten 
und  des  unverändert  ausgeschiedenen  Sarkosins  zu  verschaffen? 
Aus  welchem  Grunde  hat  er  eine  der  elementarsten  Regeln 
bei  Stoflfwechselversuchen  mit  stickstoffhaltigen  Substanzen 
nicht  beachtet?  Nehmen  wir  aber  selbst  an,  dass  alles 
Sarkosin  resorbirt  sei,  so  würde  dasselbe  seinem  Stickstoflf- 
gehalt  nach  3,36  gr.  Harnstoff  liefern  können.  Nun  ergiebt 
sich  nach  Schiffer's  eigener  Rechnung  eine  Zunahme  von 
1,82  gr.  Harnstoff  an  den  Sarkosintagen,  also  mehr  als  der 
Hälfte  des  eingegebenen  Sarkosins  entsprechend.  Schiffer 
hält  diese  Rechnung,  welche  den,  der  Sarkosinfütterung  fol- 
genden, Tag  noch  mit  zu  der  Sarkosinperiode  hinzunimmt, 
freilich  für  «kaum  zulässig»  ;  sieht  man  sich  aber  seine  Tabelle 
an,  so  kann  man  nicht  daran  zweifeln,  dass  die  Annahme 
nicht  allein  zulässig,  nein,  dass  sie  geboten  ist.  Schiffer 
hat  einem  Kaninchen,  nachdem  die  Harnstoffausscheidung  am 
10.  11.  und  12.  März  festgestellt  war,  am  13.  7  gr.  Sarkosin 
gegeben,  am  14.  3  gr.,  am  15.  kein  Sarkosin.  Nun  ist  erstens 
die  Zahl  für  den  15.,  den  Tag  nach  der  zweiten  Sarkosin- 
fütterung, erheblich  höher,  wie  an  den  Normaltagen,  ja  selbst 
höher,  als  am  ersten  Sarkosinfütterungstage  und  es  fehlt  jede 
Erklärung  für  diesen  höheren  Werth,  wenn  man  ihn  nicht 
von  der  Sarkosinfütterung  ableitet ;  zweitens  ist  die  Zahl  für 
den  14.,  den  zweiten  Tag  der  Sarkosinfütterung  höher,   wie 
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für  den  13.  (nämlich  0,610  gr.  BaSO*  für  10  cc.  Harn  gegen 
0,560  gr.  am  13.)  trotzdem  am  13.  7  gr.  Sarkosin  gefüttert 
waren  —  was  übrigens  viel  zu  viel  ist^)  —  am  14.  nur  3  gr. 
Es  ist  ganz  klar,  dass  sich  die  Wirkung  des  am  13.  verfüt- 
terten Sarkosins  noch  auf  die  nächste  24  stündige  Periode 
erstreckte,  folglich  muss  man  auch  annehmen,  dass  sich  die 
Wirkung  des  am  14.  eingegebenen  Sarkosins  noch  am  15. 
bemerkbar  macht. 

Aber  selbst  nach  Schiffer's  Annahme,  die  ich  für 
unzulässig  halte,  ergiebt  sich  immer  noch  ein  Plus  von  1,26  gr. 
Harnstoff. 

Das  Resultat  des  Versuches  von  Schiffer  steht  also 
mit  dem  meinigen  keineswegs  in  Widerspruch;  dass  die  Harn- 
stoffvermehrung geringer  ist,  wie  in  meinem  Versuch  kann 
nicht  Wunder  nehmen :  es  ist  vielmehr  selbstverständlich,  dass 
von  einer  Dosis  von  7  gr.  mehr  unverändert  ausgeschieden 
wird,  falls  es  überhaupt  zur  Resorption  gelangt,  wenn  diese 
Quantität  an  einem  Tage  gegeben  wird,  als  wenn  sie  sich 
auf  mehr  als  zwei  Tage  vertheilt.  Wenn  Schiffer  meinen 
Versuch  wiederholen  wollte,  musste  er  auch  meine  Versuchs- 
anordnung acceptiron:  während  ich  11,6  gr.  Sarkosin  in  vier 
Tagen  gegeben  habe,  giebt  Schiffer  einem  Kaninchen  von 
noch  etwas  kleinerem  Körpergewicht  10  gr.  in  zwei  Tagen 
und  davon  nun  gar  7  gr.  an  einem  Tage  und  3  gr.  am  anderen ! 
Dass  das  Resultat  unter  solchen  Umständen  nicht  genau  das- 
selbe sein  kann,  sollte  Schiffer  doch  einleuchten. 

Schiffer  sucht  nun  weiterhin  noch  die  Bedeutung  der 
aus  den  Bunsen'schen  Bestimmungen  abgeleiteten  Harnstoff- 
zahlen abzuschwächen,  indem  er  sie  Active  nennt  und  darauf 
hinweist,  dass  ein  nicht  unbeträchtlicher  Theil  des  Sarkosins 
im  Thierkörper  in  Methylhydantoin  und  Methylharnstoff  über- 
gehe, diese  beiden  Substanzen  aber  gleichfalls  bei  der  Bun- 
sen'schen Bestimmung  kohlensauren  Baryt  geben. 

Was  den  Methylharnstoff  betrifft  ^  so  finde  ich  darin 
natürlich  kein  Argument  gegen   meine  Anschauung,   da   ich 

1)  Für  einen  Menschen  Yon  60  kg.  Körpergewicht  würde  das 
liegen  200  ^r.  Sarkosin  f^usmachen,  während  Schiffer  nur  11  gr.  gab. 
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stets  von  Harnstoff  in  generellem  Sinne  gesprochen  und  aus- 
drücklich die  Möglichkeit  offen  gelassen  habe,  dass  ein  Theil 
des  Harnstoffs  Methylharnstoff  sein  könne.  Bezüglich  des 
Methylhydantoin  ist  die  Sachlage  eine  etwas  andere.  Die 
Frage,  ob  der  Harn  von  Kaninchen  nach  Fütterung  mit  Sar- 
kosin  Methylhydantoin  enthalte,  ist  als  eine  noch  ganz  offene 
anzusehen.  Meine  Versuche  sprechen  dafür  ^),  sind  aber 
nicht  als  streng  beweisend  anzusehen.  Schiffer  selbst  hat 
sich  vergeblich  bemüht,  diesen  Nachweis  zu  führen^)  —  es 
ist  wohl  möglich,  dass,  wie  Schiffer  selbst  vermuthet,  der 
Nachweis  darum  nicht  geglückt  ist,  weil  er  zu  kleine  Mengen 
Sarkosin  verabreichte,  jedenfalls  hat  Schiffer  den  Nachweis 
nicht  geführt.  Da  nun  ausser  meinen  Angaben  und  denen 
Schiffer's,  welche  letztere  die  Frage  ganz  unentschieden  lassen, 
durchaus  keinerlei  Angabe  über  den  etwaigen  Gehalt  des 
Sarkosinharns  von  Kaninchen  an  Methylhydantoin  vorliegt, 
so  verstehe  ich  durchaus  nicht,  wie  Schiffer  hiervon  wie 
von  einer  feststehenden  Thatsache  sprechen  kann.  Es  ist 
mir  auch  wahrscheinlich,  dass  der  Harn  etwas  Methyl- 
hydantoin enthält,  gross  ist  die  Quantität  jedenfalls  nicht  und 
also  auch  nicht  daran  zu  denken,  dass  die  Zunahme  von 
BaCOa  bei  der  Bunsen'schen  Bestimmung  auf  Methyl- 
hydantoin allein  beruhen  könne. 

Nun  habe  ich  aber  meine  Angabe,  dass  das  Sarkosin 
beim  Kaninchen  in  Harnstoff  übergehe,  nicht  allein  auf  die 
von  mir  modificirten  Bunsen'schen  Bestimmungen  gegründet, 
wrelche  gleichzeitig  die  Menge  des  abspaltbaren  CO  und  NHa 
angeben,  sondern  ich  habe  ausdrücklich  angeführt,  dass  man 
sich  von  der  Harnstoflfvermehrung  aufs  Eclatanteste  über- 
zeugen könne,  wenn  man  den  etwas  eingedampften  Harn  der 
Normalperiode  und  der  Sarkosinperiode  mit  Salpetersäure 
fällt.  Wenn  es  Schiffer  wirklich  um  Feststellung  des  Sach- 
verhaltes und  nicht  allein  um  Vertheidigung  seines  Satzes  zu 
thun  war,  warum  hat  er  diesen  einfachen  Versuch  nicht  aus- 
geführt?  S.chiffer  sagt,  er  habe  sich  dazu  nicht  veranlasst 

1)  Diese  Zeitschrift,  Bd.  IV,  S.  125. 

2)  Id.  Bd.  V.  S.  261. 
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gesehen  «gegenüber  den  zweifellosen  Resultaten»,  welche 
die  Bunsen'schen  Bestimmungen  ihm  ergaben.  Sind  die  Re- 
sultate nun  wirklich  so  zweifellos?  Ja!  können  sie  es  auch 
nur  sein,  nach  den  Daten,  welche  sein  Versuch  ihm  lieferte  ? 

Analysiren  wir,  was  Schiffer,  streng  genommen,  nach- 
gewiesen hat.  Schiffer  hat  einem  Kaninchen,  dessen  Harn 
zwei  Tage  lang  annähernd  constante  Zahlen  bei  der  B  uns  an- 
sehen Bestimmung  gab,  an  den  beiden  darauf  folgenden 
Tagen  Sarkosin  eingegeben  und  constatirt,  dass  danach 
diese  Zahlen  an  den  nächsten  Tagen  etwas  anwuchsen.  Dieses 
Anwachsen  kann  auf  der  Bildung  von  Methylhydantoin  be- 
ruhen oder  auf  vermehrter  Ausscheidung  von  Harnstoff  und 
wenn  auf  dieser,  so  kann  das  Plus  des  Harnstofis  vom  ver- 
mehrten Eiweisszerfall  herrühren  oder  vom  Uebergang  von 
Sarkosin  in  Harnstoff  oder  von  beiden  Vorgängen.  Welche 
von  diesen  MögUchkeiten  vorliegt,  darüber  können  die  ein- 
fachen Bunsen'schen  Bestimmungen,  wie  sie  Schiffer  aus- 
geführt hat;  natürlich  nichts  aussagen.  Schiffer  hat  nun 
aber  auch  nichts  weiter  gethan,  um  zwischen 
diesen  Möglichkeiten  zu  entscheiden.  Es  fehlt  die 
Gontrole  über  die  Menge  des  resorbirten  Sarkosin's,  es  fehlt 
jeder  Versuch,  die  Grösse  des  Eiweisszerfalles  zu  bestimmen, 
es  fehlt  jeder  Versuch,  zwischen  den  erwähnten  beiden 
Quellen  der  Kohlensäure  bei  der  Bunsen'schen  Bestimmung 
—  Harnstoff  und  Uramidosäure  —  zu  entscheiden.  Sein  Ver- 
such lässt  überhaupt  keinen  Schluss  zu.  Und  durch  einen 
solchen,  durchaus  lückenhaften  Versuch,  der  ausserdem  einen 
viel  zu  kurzen  Zeitraum  umfasst,  und  bezüglich  der  Mengen 
des  verfütterten  Sarkosins  unzweckmässig  disponirt  ist,  will 
Schiffer  eine  Versuchsreihe  umstossen,  welche  allen  oben 
genannten  Anforderungen  zu  entsprechen  sucht!  In  der  That! 
Ich  habe  geglaubt,  auf  etwas  ernsthaftere  und  sorgfältigere 
«Widerlegung»  resp.  Nachprüfung  Anspruch  machenzu  können. 

Schiffer  erklärt  seinerseits  die  Polemik  über  das  Ver- 
halten des  Sarkosins  für  geschlossen,  auch  ich  bin  nur  mit 
Widerstreben  an  die  Widerlegung  der  Schiffer'schen  Aus- 
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führungen  gegangen;  nur  das  sachliche  Interesse  hat  mich 
doch  schliesslich  dazu  bewogen. 

Nach  wie  vor  finde  ich  keine  bessere  Form,  das  Resultat 
meiner  Versuche  über  das  Verhalten  des  Sarkosins  auszu- 
drücken, soweit  sie  die  Bildung  von  Harnstoff  aus  diesem 
betreffen,  als  folgende: 

Im  Organismus  des  Kaninchens  geht  das  Sarkosin  zum 
grossen,  vielleicht  grössten,  Theil  in  Harnstoff  über;  beim 
Hund  ist  die  Bildung  von  Harnstoff  viel  geringer,  aber  nach- 
weisbar. Ein  Theil  des  Harnstoffs  mag  Methylharnstoff  sein, 
bestimmt  erwiesen  ist  dieses  nicht.  Ueber  das  Verhalten  des 
Sarkosins  beim  Menschen  stehen  mir  eigene  Erfahrungen 
nicht  zu  Gebote. 


Ueber  die  Methoden  der  quantitativen  Jodbestimmung 
im  menschlichen  Harne. 

Von 

Erich  Harnack^  Professor  in  Halle. 


(Der  Bedaction  zugegangen  am  14.  Noyember  1883.) 


Bei  Gelegenheit  einiger  Untersuchungen  über  die  Jod- 
ausscheidung im  Harne  nach  der  Anwendung  des  Jodoforms, 
welche  ich  gemeinsam  mit  Herrn  Dr.  J.  Grund  1er*)  aus- 
geführt habe,  war  ich  genöthigt,  mich  mit  den  Methoden 
der  quantitativen  Jodbestimmung  etwas  eingehender  zu  be- 
schäftigen. So  leicht  nun  auch  unter  anderen  Umständen 
eine  solche  Bestimmung  sein  kann,  so  verursacht  doch  die 
gleichzeitige  Gegenwart  zahlreicher  anderer  Substanzen,  welche 
den  Harn  zusammensetzen,  auch  hier  einige  Schwierigkeit. 
Bei  unseren  eigenen  Untersuchungen  haben  wir  das  Jod 
quantitativ  immer  nur  nach  dem  Verbrennen  des  Harns  be- 
stimmt, zumal  bei  den  Vergiftungsfällen,  auf  welche  es  uns 
besonders  ankam,  die  Mengen  des  Jodalkalis  im  Harn  zu 
geringe  waren,  um  quantitativ  bestimmt  werden  zu  können, 
während  andererseits  die  gesammten  Jodmengen  im  Harn 
keineswegs  unerhebliche  waren.  Es  kann  aber  unter  Um- 
ständen doch  von  Interesse  und  von  Wichtigkeit  sein,  die 
Mengen  der  Jodide  im  Harne  selbst  mit  Genauigkeit  bestimmen 
zu  können,  und  ich  erlaube  mir  daher,  meine  in  dieser  Hin- 
sicht gesammelten  Erfahrungen  hier  im  Zusammenhange  kurz 
mitzutheilen,  in  der  Hoffnung,  dadurch  vielleicht  manchem 
Anderen  unnöthige  Arbeit  ersparen  zu  können. 

1)  Vgl.  J.  Gründler:  Ueber  die  Form  der  Ausscheidung  des 
Jodes  im  menschlichen  Harn  nach  äusserlicher  Anwendung  des  Jodo- 
forms. Dissertation.  Halle,  188.3;  sowie  Harnack  und  Gründler: 
Berliner  klinische  Wochenschrift  1883,  Nr.  47. 
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Bekanntlich  besitzen  wir  vorherrschend  zwei  gewichts- 
analytische Methoden  der  Jodbestimmung,  die  Bestimmung 
als  Jodsilber  und  die  zuerst  von  Lassaigne*)  angegebene 
Bestimmung  des  Jodes  als  Palladiumjodür.  Beide  sind 
mit  gleicher  Leichtigkeit  auszuführen  und  geben  unter  den 
meisten  Umständen  gleich  befriedigende  Resultate.  In  Bezug 
auf  den  Harn  liegen  dagegen,  wie  gesagt,  die  Verhältnisse 
-etwas  anders. 

Wenn  das  Jod  im  Harn  zum  Theil  als  Jodalkali,  zum 
Theil  in  organischen  Verbindungen  enthalten  ist  und  man 
die  Gesammtmenge  desselben  bestimmen  will,  so  muss  natür- 
lich der  Harn  verbrannt  und  die  Bestimmung  in  der  Asche 
ausgeführt  werden.  Letzteres  lässt  sich  mit  Hilfe  des  Pal- 
ladiumchlorürs,  wie  unsere  Controlbestimmungen  zeigen, 
mit  grosser  Genauigkeit  bewerkstelligen.  Der  Niederschlag  hat 
nur  den  einen  geringen  Nachtheil,  dass  er  sich  langsam 
ausscheidet  und  absetzt ;  ist  letzteres  aber  einmal  geschehen, 
so  sind  seine  Eigenschaften  durchaus  angenehme.  Er  lässt 
sich  sehr  bequem  auf  dem  Filter  sammeln,  leicht  und  ohne 
Verlust  auswaschen,  da  er  in  heissem  Wasser  und  verdünnter 
Salzsäure  ganz  unlöslich  ist,  und  er  wird  bei  etwas  unter 
100®  G.  rasch  und  vollkommen  getrocknet»  Bei  höherer 
Temperatur  gibt  er  sein  Jod  vollständig  ab. 

Demnach  geschah  die  quantitative  Bestimmung  des  Jodes 
in  der  Harnasche  auf  folgende  Weise: 

Eine  abgemessene  Menge  Harn  wird  durch  überschüs- 
sige Soda  stark  alkalisch  gemacht  und  in  einer  Platinschale 
zur  Trockne  verdampft;  der  Rückstand  wird  sodann  in  der 
Schale  verbrannt  und  geglüht.  Die  kohlehaltige  Asche  wird 
mit  heissem  Wasser  ausgelaugt  und  filtrirt.  Der  Rückstand 
wird  zusammen  mit  dem  Filter  unter  Sodazusatz  wieder 
verbrannt,  extrahirt  und  filtrirt  und  die  ganze  Prozedur  noch 
ein-  oder  zweimal  wiederholt.  Die  gemischten  Filtrate  werden 
unter  den  nöthigen  Cautelen  mit  HCl  angesäuert  und  reich- 
lich mit  Palladiumchlorürlösung  versetzt.   Das  Gemisch  bleibt 

1)  Vgl.  Fresenius:  Anleitung  zur  quantitativ-chemischen  Analyse. 
6.  Aufl.,  Braunschweig  1875,  I.  Bd.,  S.  481. 


160 

dann  einige  Zeit,  am  besten  24  Stunden  stehen,  bis  der 
Niederschlag  sich  vollständig  abgesetzt  hat.  Der  letztere  wird 
dann  auf  gewogenem  Filter  gesammelt,  mit  heissem  Wasser 
völlig  ausgewaschen,  getrocknet  und  gewogen. 

Wie  genaue  Resultate  man  auf  diese  Weise  erzielen 
kann,  zeigen  folgende  Gontrolbestimmungen: 

1.  Eine  Harnprobe,  mit  10  mgr.  KJ  versetzt,  verdampft, 
eingeäschert,  Asche  dreimal  ausgelaugt  und  wieder  ver- 
brannt, etc.  etc. 

Gefunden:  0,0110  PdJ2  =  0,0101  KJ. 

2.  Eine  Harnprobe,  mit  20  mgr.  KJ  versetzt  und  ebenso 
behandelt. 

Gefunden:  0,0226  Pd Ja  =0,0208  KJ. 

Grössere  Schwierigkeiten  verursacht  dagegen,  wie  be- 
merkt, die  quantitative  Bestimmung  des  Jodalkalis  im  Harne 
selbst,—  Dass  die  directe  Ausfällung  durch  Silberlösung 
und  die  Trennung  vom  mitgefällten  Chlorsilber  durch  Am- 
moniak keine  brauchbaren  Resultate  ergeben,  kann,  ist  eigent- 
lich selbstverständlich:  man  erhält  dabei  natürlich  viel  zu 
hohe  Werthe,  was  leicht  erklärlich  ist.  Letzteres  ergiebt  sich 
auch  aus  der  folgenden  Controlbestimmung: 

Eine  Harnprobe  wird  mit  20  mgr.  KJ  versetzt,  mit 
Silberlösung  vollständig  ausgefällt,  der  Niederschlag  abfiltrirt, 
ausgewaschen,  in  Wasser  vertheilt,  und  sodann  in  der  Wärme 
mit  Ammoniak  digerirt.  Später  wird  das  Gemisch  wieder 
mit  Salpetersäure  leicht  übersäuert  und  dann  sofort  noch- 
mals mit  überschüssigem  Ammoniak  digerirt.  Der  zurück- 
bleibende Niederschlag  wird  nun  auf  einem  Filter  aus  aas- 
gelaugtem Papier  gesammelt,  ausgewaschen,  getrocknet,  am 
Platindraht  in  der  Flamme  reducirt  und  als  metallisches 
Silber  gewogen. 

Gefunden:   0,0360  Ag,  entsprechend  55,4  mgr.  KJ! 

Auf  diese  Weise  lässt  sich  also,  wie  vorauszusehen  war, 
die  Bestimmung  keinesfalls  ausführen.  Ob  man  nicht  auf 
indirektem  Wege  zu  brauchbaren  Resultaten  gelangen  würde, 
wollen  wir  hier  zunächst  offen  lassen. 
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Es  liess  sich  nun  erwarten,  dass  die  direkte  Ausfallung 
des  Jodes  aus  dem  Harn  mittels  Palladiumchlorür  genaue 
Resultate  ergeben  würde,  zumal  die  Palladiumlösung  im  nor- 
malen jodfreien  menschlichen  Harn  keinen  Niederschlag,  ja 
nicht  einmal  eine  Dunkelfärbung  hervorrief.  Die  folgenden 
Controlbestimmungen  zeigen  jedoch,  dass  die  Methode  tür  den 
Harn  leider  nicht  anwendbar  ist: 

1.  Eine  Harnprobe,  mit  10  mgr.  KJ  versetzt,  wird  mit  Pal- 
ladiumlösung gefällt;  der  gleich  nach  dem  Absetzen  fil- 
trirte,  ausgewaschene  und  getrocknete  Niederschlag  ergab 
eine  Gewichtsmenge,  aus  welcher  sich  17,26  mgr.  KJ 
berechnen  würden. 

2.  Eine  Harnprobe  wird  mit  10  mgr.  KJ  versetzt  und  ge- 
fallt; der  erst  nach  24  Stunden  abfiltrirte  Niederschlag 
ergab  eine  Gewichtsmenge,  aus  welcher  sich  27,0  mgr. 
KJ  berechnen  würden! 

Diese  Thatsache  lässt  sich  entweder  dadurch  erklären, 
dass  bei  der  Ausscheidung  des  Palladiumjodürs  noch  Ver- 
bindungen des  Palladiums  mit  organischen  Substanzen  mit 
niedergerissen  werden,  welche  an  und  für  sich  nicht  gefällt 
werden,  oder  man  muss  annehmen,  dass  das  Palladiumjodür 
mit  basischen  Harnbestandtheilen  (Kreatinin  etc.)  in  Wasser 
unlösliche  Doppelverbindungen  bildet;  während  die  entspre- 
chenden Chlorverbindungen  löslich  sind. 

In  neuerer  Zeit  haben  sowohl  Falkson^)  als  auch 
Zeller^)  bei  ihren  Untersuchungen  über  die  Jodoformwir- 
kungen eine  nach  Kersting  und  Hilger  benannte  Modi- 
fikation der  Lassaigne'schen  Methode  der  quantitativen 
Jodbestimmung  benutzt.  Es  wird  dabei  der  Harn  mit  Hilfe 
einer  titrirten  Pallad iumchlorürlösung  möglichst  genau  aus- 
gefällt. Nach  den  Resultaten  der  obigen  Controlbestimmungen 
liegt  es  auf  der  Hand,  dass  auch  diese  Methode  für  den  Harn 
viel  zu  hohe  Werthe  ergeben  muss,  und  die  auf  solche  Weise 
gewonnenen  Zahlen  sind  demnach  für  weitere  Schlussfolge- 
rungen unbrauchbar. 

1)  Falkson:   von  Langenbeck's  Archiv,  Bd.  28,  H.  1. 

2)  Zeller:  Ebendaselbst,  H.  3. 
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Zell  er  versuchte  auch  zum  Theil  den  Harn  mit  Schwefel- 
säure zu  destilliren  und  das  Jod  im  Destillate  quantitativ  zu 
bestimmen;  allein  bei  den  sehr  geringen  Mengen  von  Jod- 
alkali, um  welche  es  sich  hier  nicht  selten  handelt,  lassen  sich 
auf  diesem  Wege  wohl  schwerlich  genaue  Resultate  erzielen, 
abgesehen  davon,  dass  das  Verfahren  auch  recht  umständ- 
lich ist. 

Dagegen  gelang  mir  die  Lösung  der  Aufgabe  mit  Be- 
nutzung der  Lassaigne'schen  Methode  auf  indirektem 
Wege,  nämlich  dadurch,  dass  der  aus  dem  Harn  mit  Pal» 
ladiumchlorür  gewonnene  Niederschlag  mit  Soda  geglüht  und 
das  Jod  im  wässerigen  Auszuge  des  Gluhrückstandes  wieder 
mit  Hilfe  von  Palladiumchlorür  quantitativ  bestimmt  wurde. 
Durch  das  Glühen  mit  Soda  wird  das  im  Niederschlag  ent- 
haltene Palladium jodür  vollständig  zerlegt  und  alles  Jod  an 
Natrium  gebunden.   Das  Verfahren  ist  demnach  das  folgende: 

Der  leicht  mit  HCl  angesäuerte  Harn  wird  reichlich 
mit  Palladiumchlorürlösung^)  versetzt.  Es  ist  nun  zweck- 
mässig das  Gemisch  längere  Zeit,  1 — 2  Tage,. stehen  zu  lassen, 
da  die  vollständige  Ausscheidung  des  Palladium jodürs  aus  dem 
Harne  augenscheinlich  einige  Zeit  in  Anspruch  nimmt  und  auch 
der  Niederschlag  sich  nur  langsam  absetzt.  Der  letztere  wird 
sodann  abfiltrirt  und  leicht  ausgewaschen,  noch  im  feuchten 
Zustande  auf  dem  Filter  mit  wasserfreier  gepulverter  Soda 
bestreut,  das  zusammengefaltete  Filter  in  einen  Tiegel  ge- 
bracht, noch  etwas  Soda  hinzugefügt,  getrocknet,  verbrannt 
und  geglüht.  Der  Rückstand  wird  dann  mit  heissem  Wasser 
gehörig  ausgelaugt,  die  Lösung  abfiltrirt,  gründlich  nachge- 
waschen, das  Filtrat  unter  den  nöthigen  Cautelen  mit  HCl 
übersättigt  und  nun  wieder  mit  Palladiumchlorür  gefallt.  Nach- 
dem der  Niederschlag  sich  gehörig  abgesetzt,  wird  er  auf 
einem  gewogenen  Filter  gesammelt,  ausgewaschen,  getrocknet 
und  gewogen. 

Es  war  zu  erwarten,  dass  die  Resultate  etwas  zu  niedrig 
ausfallen  würden,  und  da  es  sich  hier  meist  nur  um  geringe 

1)  Das  Ghlorür  ist  für  diesen  Zweck  viel  geeigneter,  als  das  sal- 
petersaure Palladiumoxydul. 
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Mengen  handelt,  so  muss  die  ganze  Procedur  mit  grösster 
Sorgfalt  ausgeführt  werden,  obschon  sie  andererseits  auch 
keinerlei  Schwierigkeiten  bietet.  Gut  ist  es  namentlich,  nach 
der  ersten  Fällung  den  Harn  längere  Zeit  stehen  zu  lassen; 
ferner  muss  genügend  Soda  genommen  werden  und  das  Ver- 
brennen mit  grosser  Vorsicht  geschehen,  um  keinen  Verlust 
an  Jod  zu  erleiden. 

Wir  theilen  im  Folgenden  zwei  Controlbestimmungen  mit : 

1.  Eine  Harnprobö  wird  mit   10  mgr.  KJ  versetzt  und  in 
der  oben  beschriebenen  Weise  behandelt. 

Gefunden:  0,0099  PdJ2  =  0,0091  KJ. 

2.  Eine  Harnprobe,  mit  20  mgr.  KJ  versetzt,  wird  in  gleicher 
Weise  behandelt. 

Gefunden:   0,0210  PdJ2  =  0,0194  KJ. 

Der  relative  Fehler  ist  zwar,  namentlich  bei  der  ersten 
Bestimmung,  nicht  so  ganz  klein;  erwägt  man  jedoch,  wie 
gering  die  absoluten  Mengen  sind,  um  welche  es  sich  hier 
handelt,  so  wird  man  doch  zugeben  müssen,  dass  die  Re- 
sultate hinlänglich  genaue  sind.  Bei  der  zweiten  Bestimmung 
war  der  Harn  nach  der  ersten  Fällung  erheblich  längere  Zeit 
stehen  gelassen  worden,  was  demnach  die  Genauigkeit  des 
Ergebnisses  zu  begünstigen  scheint.  Jedenfalls  ist  das  Resultat 
hier  so  gut,  wie  man  es  nur  wünschen  kann. 

Ohne  Zweifel  könnte  man  in  dem  Niederschlage,  den 
man  durch  Ausfällen  mit  Silberlösung  aus  dem  Harn  gewinnt, 
das  Jod  auf  analogem  Wege  bestimmen;  allein  das  Verfahren 
würde  wegen  der  gleichzeitigen  Anwesenheit  der  bedeutenden 
Ghlormengen  weit  grössere  Schwierigkeiten  verursachen,  und 
die  Resultate   würden   voraussichtlich   weniger   genaue  sein. 

Die  im  Vorstehenden  mitgetheilten  Thatsachen  zeigen 
auch  wieder,  wie  sehr  die  Brauchbarkeit  einer  quantitativen 
Bestimmungsmethode  für  irgend  eine  Substanz  durch  die 
Gegenwart  anderer  Stoffe  leiden  kann  und  wie  leicht  man  in 
Folge  dessen  beträchtlichen  Fehlern  ausgesetzt  ist,  wenn  man 
sich  nicht  immer  erst  durch  Controlbestimmungen  davon 
überzeugt,  dass  die  Methode  auch  unter  den  vorliegenden 
Bedingungen  anwendbar  ist. 
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Ich  hatte  die  vorstehende  Mittheilung  bereits  beendet, 
als  ich  die  neueste  Arbeit  von  Zeller^)  über  die  Schick- 
sale des  Jodoforms  und  Chloroforms  im  Organismus  erhielt. 
Zell  er  hat  bei  seinem  Versuche  über  die  Resorption  des  Jod- 
albumins das  Jod  im  Harn  quantitativ  als  Jodsilber  bestimmt. 
Nach  den  Resultaten  meiner  oben  mitgetheilten  Control- 
bestimmung  erscheint  es  kaum  möglich,  auf  diesem  Wege  zu 
richtigen  Zahlen  zu  gelangen,  es  sei  denn,  dass  man  das  oben 
angedeutete  indirekte  Verfahren  anwendet,  obschon  auch 
dieses  nicht  geringe  Schwierigkeiten  bereiten  würde.  Die 
Ergebnisse,  welche  Zell  er  gewonnen  zu  haben  glaubt,  ent- 
behren somit  der  erforderlichen  sicheren  Grundlage;  eine 
Controlbestimmung  scheint  er  nicht  ausgeführt  zu  haben, 
wenigstens  ist  von  einer  solchen  nicht  die  Rede. 

Die  Angabe  Zeller's  ferner,  dass  die  von  mir  benutzte 
combinirte  Methode  des  qualitativen  Jodnachweises  nicht 
schärfer  sei,  als  die  einfache  Stärkereaktion,  ist  nach  meinen 
durch  zahlreiche,  auf  diesen  Punkt  gerichtete  Controlversuche 
gesammelten  Erfahrungen  nicht  zutreffend.  Sind  die  vor- 
handenen Jodmengen  sehr  geringe,  so  tritt  bei  der  einfachen 
Stärkereaktion  die  Färbung  im  Harne  nicht  hervor  oder 
verschwindet  doch  sofort  wieder.  Bei  gleichzeitiger  Gegen- 
wart von  Schwefelkohlenstoff  dagegen  setzt  sich  an  der 
Grenze  der  Schwefelkohlenstoffschicht  allmählig  ein  zarter, 
dunkler  Saum  ab,  der  noch  bei  äusserst  geringen  Mengen 
deutlich  erkennbar  ist.  Fehlt  der  Schwefelkohlenstoff,  so 
mächt  sich  eine  derartige  Abscheidung  in  dem  Reagenzglase 
bei  Weitem  nicht  in  so  deutlicher  Weise  für  das  Auge  er- 
kennbar. Mit  Hilfe  der  von  mir  benutzten  Methode  habe 
ich  Jodkaliummengen  von  1 :  75000  bis  1 :  50000  im  Harne 
ganz  sicher  nachweisen  können,  was  mir  mit  Hilfe  der  ein- 
fachen Slärkereaktion  niemals  gelungen  ist. 

Halle,  im  November  1883. 


1)  Zell  er:  Diese  Zeitschrift,  Bd.  VllI,  S.  70. 


Eine  neue  Methode  zur  Darstellung  und  quantitativen  Bestimmung 
des  Glycogens  in  thierischen  Organen. 

Von 

Br.  med.  Herrn.  Ad.  Landwehr« 


(Der  Bedaction  zugegangen  am  16.  Dezember  1883). 


Von  Methoden,  die  bisher  für  die  Bestimmung  des 
Glycogens  vorgeschlagen  sind,  müssen  genannt  werden: 

1.  Die  directe  Wägungsmethode  des  nach  Brücke  dar- 
gestellten Glycogens. 

2.  Die  indirekte  Methode  (Hydratation  des  Glycogens  durch 
Mineralsäuren  und  Bestimmung  des  Traubenzuckers  durch 
Titration  oder  durch  den  Saccharimeter). 

3.  Die  colorimetrische  Methode  (Jodfarbung). 

4.  Die  directe  polarimetrische  Bestimmung. 

Die  erste  der  oben  angeführten  Methoden  ist  die  beste. 
Sie  verlangt  aber  ein  sehr  sorgfaltiges  Arbeiten  und  hat 
ausserdem  noch  einige  andere  Uebelstände.  So  kostet  sie 
bekanntlich  auch  viel  Zeit  und  viel  Geld.  Böhm  und  Hoff- 
mann*) beklagen  schon  ihre  Langwierigkeit  und  Kostspielig- 
keit, und  Külz^)  schliesst  sich  diesen  Autoren  an.  Ausserdem 
hat  sie  aber  auch  Mängel  in  Betreff  ihrer  Genauigkeit.  Die 
glycogenhaltige  Flüssigkeit  kommt  unvermeidlich  längere  Zeit 
mit  starker  Salzsäure  in  Berührung;  und  durch  mehrere  Ver- 
suche konnte  ich  nachweisen,  dass  schon  in  der  Kälte  eine 
Zersetzung  des  Glycogens  stattfindet.  Die  Zuckerbildung  wächst 


1)  Archiv    für    experimentelle    Pathologie     und    Pharmakologie, 
Bd.  8,  S.  285. 

2)  Archiv  für  die  gesammte  Physiologie,  Bd.  24,  S,  90. 
Zeitsclirift  für  physiologiscbe  Chemie  VUI.  12 
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mit  der  Concentration  der  Säure  und  der  Dauer  ihrer  Ein- 
wirkung. Diese  Thalsache  ist  auch  schon  von  Kratschmer^) 
hervorgehoben  worden.  Zweitens  wird  aber  die  Brücke'sche 
Bestimmung  dadurch  ungenau,  dass  man  die  Flüssigkeit  nicht 
vollständig  mit  Alkohol  ausfällen  darf,  da  sonst  eine  nicht 
unbeträchtliche  Menge  fremder  Substanzen  mit  niedergerissen 
wird.  Es  ist  desshalb  schwer,  die  gesammte  Glycogenmenge 
in  reinem  Zustande  zu  bekommen.  So  ist  bei  Gegenwart  von 
Dextrin  kaum  eine  annähernd  genaue  Trennung  dieser  beiden 
Substanzen  möglich. 

Was  die  zweite  Methode,  die  der  indirekten  Bestimmung 
nach  Saccharificirung  des  Glycogens  anbetrifft,  so  hat  schon 
Külz^)  ihre  Schattenseite  genügend  hervorgehoben. 

Ueber  die  dritte  Methode  (Vergleichung  der  Jodfärbung) 
brauche  ich  keine  AVorte  zu  verlieren,  da  sie  allgemein  als 
sehr  ungenau  gilt. 

Die  vierte  von  Külz  vorgeschlagene  Methode  scheitert 
an  der  starken  Opalescenz  des  nach  Brücke  dargestellten 
Glycogens. 

Es  ist  mir  geglückt  eine  Methode  zu  finden,  die  eine 
genaue  Bestimmung  des  Glycogens  gestattet,  selbst  bei  Gegen- 
wart von  Dextrin.  Auch  die  Gegenwart  von  Traubenzucker, 
Milchzucker  oder  Inosit  thut  der  Methode  keinen  Abbruch. 

In  Folgendem  werde  ich  diese  Methode  kurz  schildern 
und  einige  analytische  Daten  hinzufügen. 

Glycogen  giebt  in  gleicher  Weise,  wie  thierisches  Gummi, 
Achrooglycogen  und  Arabinsäure  mit  Eisenoxyd  eine  in 
Wasser  vollständig  unlösliche  Verbindung,  die  zwar  insofern 
nicht  von  constanter  Zusammensetzung  ist,  als  sich  ein  Aus- 
fallen von  freiem,  später  nicht  abtrennbarem,  Eisenoxydhydrat 
nicht  vermeiden  lässt.  Diese  Verbindung  ist  aber  trotzdem 
zur  genauen  Bestimmung  des  Glycogens  geeignet. 

Mit  Hilfe  der  Eisenoxydverbindung  kann  man  aber  auch 
besser    als    durch    die   bisher   bekannten  Methoden   den  ge- 

1)  Archiv  für  die  gesammte  Physiologie,  Bd.  24,  S.  148. 

2)  Id..  Bd.  24,  S.  40. 
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sammten  Glycogengehalt  in  reiner  Form  aus  Organen  und 
Flüssigkeiten  gewinnen.  Ich  will  zunächst  die  Methode  der 
Darstellung  beschreiben  und  dann  die  Modifikationen  für  die 
quantitative  Bestimmung  anschliessen. 

Darstellung  des  Glycogens. 

Die  Gewinnung  des  Decocts  geschieht  in  gewöhnlicher 
Weise  mit  bekannten  Cautelen.  Als  besonders  wichtig  möchte 
ich  jedoch  hier  noch  hervorheben,  grosse  Sorgfalt  auf 
mechanische  Zerkleinerung  der  Organe  zu  verwenden.  Hat 
man  eine  Leber  bis  zum  Verschwinden  der  Jodreaktion 
ausgekocht  und  bringt  den  Brei  dann  noch  einmal  in  die 
Reibschale,  so  liefert  das  Auskochen  wieder  nicht  unbedeu- 
tende Glycogenmengen.  Eine  etwas  grosse  Wassermenge 
braucht  man  bei  meinem  Verfahren  nicht  zu  fürchten,  da 
sie  für  die  Ausfällung  des  Glycogens  nicht  störend  ist,  also 
auch  nicht  durch  Abdampfen  entfernt  zu  werden  braucht. 
Ein  grosser  Theil  des  Glycogens  scheint  in  ähnlicher  Weise 
im  Protoplasma  gebunden  zu  sein,  wie  das  thierische  Gummi 
im  Mucin  mit  Globulinsubstanz.  Alles  was  auf  Globuline 
zerstörend  und  lösend  einwirkt,  erleichtert  deshalb  die  voll- 
ständige Gewinnung  sehr.  Säuren  und  stärkere  Alkalien  sind 
aus  bekannten  Gründen  zu  vermeiden.  Eine  geringe  Menge 
Natronlauge  dem  extrahirenden  Wasser  zugesetzt  erleichtert, 
ohne  merklich  zu  schaden,  den  Prozess  jedoch  sehr.  Kochen 
bei  erhöhtem  Drucke  (Papin'scher  Topf)  beschleunigt  auch 
die  Extraktion  sehr. 

Die  vereinigten  colirten  Extrakte  werden  in  einer  Schale 
auf  freiem  Feuer  zum  Sieden  erhitzt,  mit  einer  kleinen  Menge 
essigsauren  Zinks  versetzt  und  bis  zur  vollständigen  Coa- 
gulation  des  Eiweisses  im  Sieden  erhalten.  Enthält  die  Flüs- 
sigkeit freie  Natronlauge,  so  ist  diese  vorher  möglichst  zu 
neutralisiren.  Es  kommt  einzeln  vor,  dass  das  Eiweiss  in 
Folge  zu  sauren  Zinkacetats  sich  nicht  gleich  gut  absetzt. 
In  diesem  Falle  füge  man  vorsichtig  zu  der  siedenden  Flüs- 
sigkeit etwas  kohlensaures  Natron,  und  das  Eiweiss  wird 
sich  in  grossen  Flocken  abzuscheiden  beginnen.    Selbst  der 
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in  solchen  Arbeiten  Ungeübte  erhält  stets  eine  leicht  flltrirende 
Flüssigkeit.  Nach  Absetzen  des  Niederschlags  filtrirt  man 
durch  ein  Faltenfilter  und  wäscht  dasselbe  mit  heissem  Wasser 
noch  gut  aus. 

Das  mit  dem  Waschwasser  vereinigte  Filtrat  wird  auf 
dem  Wasserbade  erhitzt  und  mit  conc.  Eisenchloridlösung 
versetzt.  Die  Glycogenmenge  bedingt  die  zuzusetzende  Menge 
des  letzteren.  Man  bekommt  bald  Kenntniss  des  richtigen 
Masses.  Hat  man  zu  wenig  zugesetzt,  so  kann  später  nach- 
geholfen werden,  ein  geringer  Ueberschuss  ist  nicht  zu  ver- 
meiden und  schadet  nicht. 

Die  dunkel-rothbraune  Flüssigkeit  wird  jetzt  unter  Um- 
rühren tropfenweise  mit  conc.  Sodalösung  versetzt,  bis  alles 
Eisen  ausgefällt  ist,  wobei  man  Acht  zu  geben  hat,  dass  man 
durch  Ueberschäumen  keinen  Verlust  erleidet.  Zeigt  eine  abfil- 
trirte  Portion  der  Flüssigkeit  noch  die  geringste  Opalescenz 
oder  Jodreaktion,  so  muss  weiter  Eisenchlorid  hinzugefügt 
werden,  bis  die  Ausfällung  des  Glycogens  eine  vollständige 
ist.  Selbst  mehrere  Liter  Filtrat  auf  wenige  Cubiccentimeter 
concentrirt,  dürfen  keine  Jodreaktion  geben.  Der  Niederschlag 
wird  rasch  aufs  Filter  gebracht  und  mit  heissem  Wasser 
ausgewaschen,  so  lange  dieses  noch  etwas  aufnimmt. 

Jetzt  bringt  man  den  ausgewaschenen  Rückstand  in  eine 
geräumige  Schale,  die  zweckmässig  auf  Eis  steht,  setzt  unter 
Zerreiben  mit  einem  Pistill  concentrirte  Salzsäure  nach  und 
nach  in  kleinen  Portionen  zu,  bis  alles  gelöst  ist  und  giesst 
dann  rasch  die  gelbliche  Flüssigkeit  in  etwa  die  dreifache 
Menge  96  >  Alkohol.  Das  Glycogen  fällt  jetzt  in  schönen 
Flocken  aus,  kann  bald  abfiltrirt  und  durch  Waschen  mit 
Alkohol  ganz  von  Säure  und  Eisenchlorid  befreit  werden. 
Selten  ist  noch  ein  Auflösen  in  wenig  Wasser  und  noch- 
maliges Ausfällen  mit  Alkohol  erforderlich. 

Das  eben  geschilderte  Verfahren  habe  ich  später  noch 
etwas  modificirt.  Das  Auflösen  des  Eisenoxydniederschlags 
dauert  nämlich  immerhin  einige  Minuten,  und  während  dieser 
Zeit  ist  das  Glycogen  der  Einwirkung  der  starken  Mineral- 
säure   ausgesetzt.     Um   eine   Zersetzung   vollständig   auszu- 


169 

schliessen^  habe  ich  die  Salzsäure  deshalb  durch  eine  orga- 
nische Säure  zu  ersetzen  gesucht.  Als  besonders  geeignet 
zeigte  sich  Weinsäure  oder  Essigsäure.  Um  diese  Säuren 
anzuwenden,  bringt  man  die  Glycogeneisenoxydverbindung 
auf  ein  Wasserbad  und  setzt  entweder  conc.  Essigsäure  oder 
nach  vorherigem  geringen  Wasserzusatz  pulverisirte  Wein- 
säure so  lange  zu  bis  alles  gelöst  ist  Ein  Kochen  ist  zu 
vermeiden,  weil  sowohl  die  betreffenden  organischen  Eisen- 
salze dadurch  zersetzt  werden  würden,  als  auch  nach  ange- 
stellten Versuchen  die  Einwirkung  organischer  Säuren  auf 
Glycogen  keineswegs  so  indifferent  ist  als  man  gewöhnlich 
annimmt.  Die  in  beiden  Fällen  rothbraune  Flüssigkeit  wird 
gut  abgekühlt,  rasch  mit  conc.  Salzsäure  versetzt,  bis  die 
Farbe  gelb  geworden  ist  und  sofort  in  Alkohol  gegossen. 
Eisenchlorid  und  Weinsäure,  resp.  Essigsäure  gehen  in  den 
Alkohol,  das  Glycogen  füllt  aus.  Hat  man  bei  der  Ausfäl- 
lung des  Eiweisses  zu  viel  essigsaures  Zink  angewendet  und 
ist  ein  Theil  davon  durch  die  Soda  als  Zinkcarbonat  in  den 
Niederschlag  der  Glycogenverbindung  gekommen,  so  geht 
dieses  als  Ghlorzink  auch  in  den  Alkohol.  Aus  diesem  Grunde 
ziehe  ich  das  essigsaure  Zink  dem  Bleiacelat  zur  Ausfällung 
des  Eiweisses  vor.  Abel  es  hat  Chlorzink  zum  Ausfallen 
des  Eiweisses  benutzt,  siehe  Hoppe- Seyler's  Handbuch, 
5.  Aufl.,  S.  132. 

Das  so  gewonnene  Glycogen  ist  schon  nach  der  ersten 
Fällung  Stickstoff-  und  aschefrei,  erhält  bei  schlechtem  Aus- 
waschen höchstens  Spuren  von  Eisenchlorid,  die  ein  noch- 
maliges Auflösen  und  Ausfällen  nöthig  machen  können. 

Am  Schlüsse  der  Darstellung  meiner  Methode  mache 
ich  nochmsfls  darauf  aufmerksam,  dass  es  für  einen  glatten 
Gang  der  Gewinnung  von  Wichtigkeit  ist,  den  Glycogeneisen- 
oxydniederschlag  weder  zu  lang  auszukochen,  noch  über- 
haupt zu  lange  (Stunden  oder  Tage  lang)  i^nzersetzt  liegen 
zu  lassen.  Am  besten  ist  es,  den  Niederschlag  sofort  abzu- 
filtriren,  gleich  mit  heissem  Wasser  auszuwaschen  und  dann 
sofort  zu  zerlegen.   Die  Gründe  für  das  eben  Gesagte  erhellen 
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aus  den  zu  den  quantitativen  Glycogenbestimmungen  weiter 
unten  zu  machenden  Bemerkungen. 

Setzt  man  grossen  Mengen  Blut  oder  Eiter,  die  frei 
von  Glycogen  sind,  Spuren  von  Glycogen  zu,  so  gelingt  es 
mit  dieser  Methode  sie  wiederzugewinnen,  so  dass  sie  deut- 
lich durch  Jod  erkannt  werden  können. 

Ehe  ich  mich  jetzt  zur  Schilderung  der  quantitativen 
Methode  wende,  bemerke  ich,  dass  Dextrin  oder  Trauben- 
zucker, wenn  sie  anwesend  sind,  sich  im  Filtrat  und  Wasch- 
wasser von  der  Glycogeneisenverbindung  befinden,  worin  sie 
nach  bekannten  Methoden  leicht  bestimmt  werden  können. 
Diese  Flüssigkeit  enthält  von  zugesetzten  Reagentien  nur 
etwas  Soda. 

Das  nach  der  eben  geschilderten  Methode  gewonnene 
Glycogen  stellt  nach  Waschen  mit  absolutem  Alkohol,  im 
Vacuum  getrocknet,  ein  rein  weisses  Pulver  dar,  dessen  Lösung 
gegen  Kupferoxyd,  Jod  oder  verdünnte  Säuren  sich  wie 
anderes  Glycogen  verhält,  aber  eine  viel  geringere  Opales- 
cenz  zeigt  als  das  nach  Brücke's  Methode  dargestellte  Gly- 
cogen. Die  optische  Drehung  einer  Lösung  von  4,23  7o  Gly- 
cogen konnte  im  200  cm.  langen  Rohr  noch  bestimmt  werden. 
Aus  einer  einmaligen  Bestimmung  von  Hundeleberglycogen 
ergab  sich: 

(a)^,  =  +  213,3°  (bei  18°  G.) 
/^ 
Quantitative  Bestimmung. 

Die  Glycogeneisenverbindung  kann  in  dreierlei  Weise 
zur  quantitativen  Bestimmung  benutzt  werden. 

1.  Durch  Wägung  des  rein  dargestellten  Glycogens; 

2.  Durch   polarimetrische   Bestimmung    des  wieder  aufge- 
lösten Glycogens; 

3.  Durch  Benutzung  der  Eisenoxydverbindung  selbst. 

1.  Die  erste  Methode  giebt  vorzügliche  Resultate,  wie 
die  angefügten  Analysen  zeigen.  Es  ist  jedoch  nöthig,  dass 
die  zuletzt  erhaltene  saure  Flüssigkeit  vollständig  durch 
Alkohol  ausgefallt  wird,  der  Niederschlag  nach  sorgfaltigem 
Waschen  mit  absolutem  Alkohol  erst  im  Vacuum  über  Schwefel- 


171 

säure  getrocknet,  dann  bei  100^  und  schliesslich  bei  120* 
bis  zum  Constanten  Gewicht  gehalten  wird.  Von  einem  Leber- 
extrakt, aus  dem  das  Eiweiss  mittels  Zinkacetat  entfernt 
wurde,  wurden  100  cc,  70  cc.  und  30  cc.  abgemessen  und 
in  diesen  Portionen  das  Glycogen  bestimmt: 
100  cc.  gaben  .  .  .  0,616 
30    «         «...    0,182 

(Berechnet    0,1848) 
70  cc.  gaben  .     .     .     0,4J30 

(Berechnet    0,4312). 

2.  Polarimetrische  Bestimmungen  habe  ich  nicht  aus- 
geführt. 

3.  Man  sollte  meinen,  dass  die  dritte  Methode  die  vor- 
züglichsten Resultate  geben  müsste,  da  man  sich  leicht  über- 
zeugen kann,  dass  das  Glycogen  vollständig  in  den  Niederschlag 
geht  und  alle  etwa  mechanisch  mitgerissenen  Substanzen 
leicht  ausgewaschen  werden  können.  Ausserdem  kommt  das 
Glycogen  weder  mit  Säuren  noch  mit  einem  anderen  zer- 
setzenden Agens  in  Berührung.  Aus  gleich  zu  nennenden 
Gründen  bleibt  diese  Bestimmung  jedoch  hinter  der  ersten 
zurück;  ilire  leichtere  und  bedeutend  schnellere  Ausführung 
wird  sie  aber  wahrscheinlich  für  viele  Bestimmungen,  zumal 
für  solche,  wo  es  besonders  auf  gute  relative  Werthe  ankommt, 
beliebt  machen. 

Das  Glycogen  fällt  wahrscheinlich  in  der  Verbindung: 
CeHioOöFeaOa 
aus.  Diese  Formel  verlangt:  40,4%  FeaOa.  Thatsächlich 
erhält  man  jedoch  immer  mehr  Eisenoxydhydrat  als  diese 
Formel  verlangt,  selbst  wenn  man  noch  unausgefälltes  Glycogen 
in  der  Flüssigkeit  hat.  Im  Niederschlage  befindet  sich  immer 
freies  Eisenoxydhydrat.  Selbst  aber  wenn  die  Zusammen- 
setzung auch  constant  wäre,  so  liesse  sich  aus  dem  Gewicht 
des  erhaltenen  Niederschlages  nicht  einfach  das  Glycogen 
berechnen,  da  man  ein  Mitausfallen  von  etwas  freiem  Eisen- 
oxydhydrat doch  nicht  würde  vermeiden  können,  da  man  ja 
jedenfalls  alles  Glycogen  ausfällen  will. 

Man  könnte  nun  denken,  das  Glycogen  sei  in  der 
Gewichtsdifferenz   des  bei   120^  getrockneten  Niederschlages 
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und  der  Asche  (Eisenoxyd)  gegeben.  Annähernde  Werthe 
bekommt  man  allerdings  auf  diese  Weise;  dass  sie  nicht 
ganz  genau  sind,  liegt  daran,  dass  das  Eisenoxydhydrat  sein 
Wasser  bei  120^  noch  nicht  vollständig  abgibt.  Es  hält  aber 
auch  keine  ganz  constante  Menge  gebunden,  die  eine  genaue 
Berechnung  zuliesse.  Bemerkt  sei  jedoch  schon  hier,  dass 
nach  mehreren  Bestimmungen  das  Eisenoxydhydrat  nach 
anhaltendem  Auswaschen  mit  heissem  Wasser  und  ein-  bis 
zweistündigem  Trocknen  zwischen  110 — 120^  noch  etwa  8% 
Wasser  gebunden  hält. 

Es  war  für  meinen  Zweck  wichtig,  über  das  Verhalten 
des  Hydratwassers  im  Eisenoxydhydrat  etwas  Genaueres  zu 
wissen,  als  die  chemischen  Handbücher  angeben.  Ich  hielt 
es  deshalb  für  nöthig,  durch  einige  Versuche  mir  über  diese 
Frage  Auskunft  zu  verschaffen. 

Fällt  man  eine  heisse  Lösung  von  Eisenchlorid  mit 
Soda,  wäscht  den  Niederschlag  aus  und  trocknet  ihn  über 
Schwefelsäure  im  Vacuum,  so  erhält  man  ein  Eisenoxyd- 
hydrat mit  14—15%  HaO.     Es  entspricht  der  Formel: 

(Fe2  08)a  +  (Ha  0)8, 
die  14,4>  H2O  verlangt.  Dieses  getrocknete  Eisenoxydhydrat 
löst  sich  erst  in  der  Wärme  schnell  in  Weinsäure  oder 
Essigsäure,  jedoch  noch  gut  in  kalter  Salzsäure.  Trocknet 
man  jedoch  das  Eisenoxydhydrat  nicht  und  lässt  man  es  vor 
dem  Auflösen  nicht  zu  lange  liegen,  so  löst  es  sich  auch  in 
kalter  Weinsäure  oder  Essigsäure  bald.  Aus  diesem  Ver- 
halten schliesse  ich,  dass  zunächst  ein  Eisenoxydhydrat  von 
der  Formel: 

Fe2  Ob  +  (H2  0)2 
ausfällt,  welches  später  in  das  Hydrat  von  geringerem  Wasser- 
gehalt übergeht. 

Kocht  man  jedoch  den  mit  Soda  in  Eisenchloridlösung 
erhaltenen  Niederschlag  vor  dem  Trocknen  im  Vacuum  erst 
einige  Zeit,  wobei  sein  Volumen  geringer  wird,  oder  trocknet 
den  gleich  abfiltrirten  Niederschlag  bei  90—100^,  so  erhält 
man  ein  Hydrat,  das  beim  Glühen  nur  ca,  10%  H2O  abgiebt. 
Es  entspricht  der  Formel; 
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FeaOa  +  H2O 

(I0,460(o  H2O  berechnet.) 
Steigert  man   die  Temperatur,  so  wird  langsam  weiter 
Wasser  abgegeben,  bis  das  Gewicht  bei  5,5  -  6%  HaO  eonstant 
wird.     Man  hat  jetzt  das  Hydrat: 

(Fe2  08)2  +  H2O 
(5,3«|oH20  berechnet). 

welches  eine  schwarze  Masse  bildet.  Beim  Zerreiben  wird 
dieselbe  zu  einem  dunkel-ziegelrothen  Pulver,  das  auch  in 
Mineralsäuren  nur  langsam  löslich  ist. 

Das  letzte  Hydratwasser  sitzt  sehr  fest  und  beginnt 
erst  gegen  200^  G.  langsam  zu  entweichen.  Erst  beim  Glühen 
erhält  man  sofort  wasserfreies  Eisenoxyd. 

Für  die  quantitative  Bestimmung  durch  Veraschen 
haben  wir  wenig  dem  bei  der  Darstellungsmethode  Gesagten 
zuzufügen.  Es  ist  nöthig  ausser  dem  Zinksalz  gleich  anfangs 
auch  etwas  Chlorbarium  dem  siedenden  Organauszug  zu- 
zusetzen, um  die  Phosphorsäurc  zu  entfernen,  die  sonst  den 
Eisenniederschläg  verunreinigen  würde.  Der  Ueberschuss  von 
Zink  und  Baryt  wird  durch  etwas  Soda  vor  dem  Eisenzusatz 
entfernt. 

Das  Veraschen  nimmt  man  im  Porzellantiegel  vor.  Die 
Verbindung  wird  vor  dem  Veraschen  mit  conc.  Salpetersäure 
angefeuchtet,  getrocknet  und  geglüht.  Nach  dem  Abkühlen 
noch  einmal  mit  derselben  Säure  angefeuchtet,  geglüht  und 
gewogen. 

Was  meine  Versuche  mit  dieser  Methode  betrifft,  so 
habe  ich  zunächst  eine  2,5  > ige  Glycogenlösung  angefertigt 
und  in  verschiedenen  Portionen  davon  Bestimmungen  gemacht. 
Absichlich  habe  ich  sehr  verschiedene  Eisenchloridmengen  den 
Einzelportionen  zugesetzt,  um  experimentell  den  Einfluss 
festzustellen : 

Versuch  1.     20  cc,  0,5  gr.  Glycogen  enthaltend. 

Tiegel  mit  1,344  gr.  Substanz  .     .     21,248 
Tiegel  nach  dem  Glühen      .    .    .    20,742 

0,506 
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Versuch  2.     10  cc,  0,25  gr.  Glycogen  enthaltend. 
Tiegel  mit  9,52:^  gr.  Substanz  .     .     20,431 
Tiegel  nach  dem  Glühen .     .     .    .    20,190 

0,241 

Versuch  3.     10  cc,  0,25  gr.  Glycogen  enthaltend. 

Tiegel  mit  1,027  gr.  Substanz  .     .     20,931 
Tiegel  nach  dem  Glülien  ....     20,678 

0,253 
Versuch  4.     10  cc,  0,25  gr.  Glycogen  enthaltend. 

Tiegel  mit  0,705  gr.  Substanz  .     .     21,382 
Tiegel  nach  dem  Glühen .     .     .    .    21,133 

0,249 

Dann  habe  ich  ein  Kaninchenleberdecoct  gemacht ,  mit 
Zinkacetat  enteiweisst,  und  die  einzelnen  Portionen  mit  nicht 
abgemessenen  Eisenchloridmengen  ausgefällt  und  durch  Sub- 
traktion der  Asche  von  der  bei  120®  getrockneten  Verbindung 
folgende  Werthe  für  gleiche  Portionen  erhalten: 

1.  0,356 

2.  0,349 

3.  0,353 

4.  0,347 

5.  0,350 

Viel  besser  übereinstimmende  Werthe  bekommt  man 
jedoch,  wenn  maii  aus  aus  einer  Bürette  zu  gleichen  Por- 
tionen gleiche  genügende  Gubiccentimeier  Eisenchloridlösung 
laufen  lässt.  Die  Differenz  überschreitet  iii  diesem  Falle 
nicht  5  mgr. 

Für  grössere  Versuchsreihen,  wo  es  nicht  so  sehr  auf 
ganz  absolute  Werthe,  als  auf  schnelle  und  leichte  Bestim- 
mungankommt, wird  diese  Methode  mit  abgemessenen  gleichen 
Eisenchloridmengen  jeder  anderen  vorzuziehen  sein. 

Schliesdich  sei  noch  bemerkt,  dass  alles  für  die  Bestim- 
mung des  Glycogens  Gesagte  auch  für  die  Bestimmung  des 
thierischen  Gummis  und  der  Arabinsäure  gilt. 

Strassbnrg  i.  £.,  Physiologisch-chemisches  Institut. 


lieber  alkalische  Wismuthlttsung  als  Reagens  auf  Traubenzucker 

im  Harne. 

Von 

Emil  Nylander. 


(Der  Bedaktlon  zugegangeD  am  17.  Dezember  : 


Die  Trommer'sche  Probe  auf  Zucker  im  Harne  leidet 
bekanntlich  an  gewissen  Uebelständen,  welche  die  Brauch- 
barkeit derselben  nicht  unwesentlich  beeinträchtigen.  Die 
wichtigsten  dieser  Uebelstände  sind :  einerseits  das  regel- 
mässige Vorkommen  anderer  reducirender  Substanzen,  wie 
Harnsäure  und  Kreatinin,  im  Harne  und  andererseits  die 
Fähigkeit  einiger  Harnbestandtheile,  vor  Allem  des  Kreatinins 
das  durch  Reduktion  entstandene  Kupferoxydul  . —  resp. 
Oxydulhydrat  —  in  Lösung  zu  halten.  Diese  Fehlerquellen 
haben  bekanntlich  zu  mehreren  Modificationen  der  Kupfer- 
probe geführt,  wie  man  denn  auch  andererseits  vielfach  sich 
bemüht  hat,  die  Kupferprobe  durch  andere,  zuverlässigere 
Proben  zu  ersetzen.  Unter  diesen  hat  die  Wismutbprobe  seit 
längerer  Zeit  einen  hervorragenden  Platz  eingenommen,  und 
es  lässt  sich  auch  nicht  läugnen ,  dass  diese  Probe  der 
Trommer'schen  gegenüber  den  grossen  Vorzug  hat,  dass 
eine  störende  Wirkung  des  Kreatinins  und  der  Harnsäure, 
bei  ihrer  Anwendung,  nicht  zu  befürchten  ist. 

Von  diesen  Vorzügen  der  Wismutbprobe  ausgehend 
suchte  Almen  ^)  schon  im  Jahre  18G7  ihr  eine  grössere 
Verwendung  zu  geben,  und  er  schlug  zu  dem  Ende  eine 
neue  Modiflcation  derselben  vor.  Diese  Modifikation  bestand 
darin,    dass    der   Harn    nicht    wie    vorher    mit    Soda    und 


1)  Upsala  läkareförenings  förhand Ungar,  Bd.  IL 
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basischem  Wismuthnitrat,  sondern  statt  dessen  direct  mit 
einer  alkalischen  Wismuthlösung  versetzt  wurde.  Die  alka- 
lische Wismuthlösung  wurde  aus  2  gr.  Subnitras  bismuthicus, 
4  gr.  Seignettesalz  und  100  gr.  Solutio  hydratis  kalici  bereitet. 

Die  Empfindlichkeit  und  Brauchbarkeit  dieser  neuen 
Modification  wurde  von  Almen  geprüft,  und  er  fand  dabei, 
dass  ein  Gehalt  von  0,1%  Zucker  im  Harne  mit  dieser 
Reagenslösung  stets  ganz  sicher  nachgewiesen  werden  kann, 
während  auch  die  Zuverlässigkeit  der  Probe  eine  genügende 
zu  sein  schien.  Es  dauerte  indessen  nicht  lange,  bevor  von 
einer  Seite  auch  gegen  diese  Probe  Einwände  erhoben  wurden. 
Man  hatte  nämlich  ein  Mal  mit  der  alkaUschen  Wismuth- 
lösung  einen  Harn  zuckerhaltig  gefunden,  während  er  doch 
bei  weiterer  Untersuchung  als  zuckerfrei  sich  erwies,  und  es 
führte  dies  zu  Zweifel  an  der  Zuverlässigkeit  der  neuen  Probe. 
Es  gelang  indessen  Almen  zu  zeigen,  dass  das  fehlerhafte 
Resultat  in  diesem  Falle  daher  rührte,  dass  die  Reagens- 
lösung (seiner  Vorschrift  entgegen)  nicht  aus  der  Kalihydrat- 
lösung der  Pharmakopsee,  sondern  aus  in  Wasser  gelöstem, 
mit  Alkohol  gereinigten  Kalihydrat  bereitet  war,  und  er 
lenkte  desshalb  auch  in  einem  folgenden  Aufsatze  ^)  die  Auf- 
merksamkeit auf  diese  Fehlerquelle.  Seit  dieser  Zeit  hat 
auch  die  alkalische  Wismuthlösung  hier  in  Schweden  eine 
verbreitete  Anwendung  als  Reagens  auf  Zucker  im  Harne 
gefunden. 

Es  scheint  jedoch,  als  wäre  diese  von  Almen  ange- 
gebene Modification  der  Wismuthprobe  im  Auslande  nur 
wenig  bekannt  geworden,  und  man  scheint  mir  dort  über- 
haupt nicht  ganz  zufrieden  mit  der  Wismuthprobe  zu  sein. 
So  hat  z.  B.  Salkowski^),  welcher  der  Anwendung  von 
Soda  und  Subnitras  Bismuthicus  den  Vorzug  giebt,  die  Er- 
fahrung gemacht,  dass  bei  Anwendung  von  Natronlauge  jeder 
normale  Harn  hinreichend  lange  erhitzt  eine  Schwärzung 
giebt,  von  der  noch  nicht  festgestellt  ist,  ob  sie  von  metalli- 


1)  üpsala  läkareförenings  förhandlingar,  Bd.  IV. 

2)  Die  Lehre  vom  Harn  von   E.    Salkowski   und  W.    Leube, 
Berlin  1882, 
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lischem  Wismuth  oder  von  Schwefelwismuth  herrührt.  Auch 
Worm  Müller^)  findet  die  Wismuthprobe  —  selbst  bei 
Anwendug  der  Almen 'sehen  JReagenslösung  ~  weniger  em- 
pfindlich und  weniger  zuverlässig  als  die  von  ihm  angegebene 
Modification  der  Tromm er 'sehen  Probe. 

Die  Gründe,  warum  man  hie  und  da  eine  ungünstige 
Erfahrung  über  den  Werth  der  Wismuthprobe  gemacht  hat, 
können  verschiedene  sein.  Es  könnte  z.  B.  zur  Darstellung 
der  Reagenslösung  ein  alkoholgereinigtes  Kali  verwendet 
worden  sein ;  es  könnte  weiter  der  Gehalt  der  Reageiislösu  ig 
an  Alkali  eine  wechselnde  oder  auch  endlich  das  Verhältniss 
zwischen  Reagenslösung  und  Harn  eine  wechselnde  gewesen 
sein. 

Vor  Allem  lag  es  nahe  zu  glauben,  dass  die  mi'  dem 
Reagense  zugesetzte  grössere  oder  kleinere  Alkalimenge  einen 
bestimmten  Einfluss  auf  den  Verlauf  der  fraglichen  Reaction 
ausüben  könne;  und  aus  diesem  Grunde  habe  ich  auch  auf 
Anregung  und  unter  Leitung  des  Herrn  Prof.  Hammarsten 
einige   Untersuchungen   über   diesen   Gegenstand  ausgeführt. 

Die  Wirkung  einer  wechselnden  Alkalimenge  könnte 
in  zweifacher  Weise  zur  Geltung  kommen.  Einerseits  könnte 
nämlich  der  Alkaligehalt  des  Reagenses  selbst  Schwankungen 
unterworfen  sein,  und  andererseits  könnte  auch  bei  gleich- 
bleibender Beschaffenheit  der  Reagenslösung  die  Menge  der- 
selben im  Verhältniss  zu  dem  Harne,  und  damit  auch  die 
zugesetzte  Alkalimenge,  variirt  werden.  Es  wurde  also  meine 
Aufgabe,  nicht  nur  den  geeignetsten  Alkaligehalt  der  Reagens- 
lösung, sondern  auch  das  passendste  Verhältniss  zwischen 
Reagenslösung  und  Harn  zu  finden,  und  dabei  musste  die 
Empfindlichkeit  in  gleich  hohem  Grade  wie  die  Zuverlässig- 
keit berücksichtigt  werden. 

Die  von  mir  geprüften  Reagenslösungen  wurden  nach 
den  Angaben  AI  mens  aus  2  gr.  Subnitras  bismuthicus, 
4  gr.  Seignettesalz  und  100  gr.  Alkalilauge  bereitet,  wobei 
der  ungelöste  Theil  des  Wismuthsalzes  abfiltrirt  wurde.  Statt 

*)  P  f lü  g  ers  Archiv,  Bd.  27.  Der  Nachweis  des  Zuckers  im  Harne 
mittelst  Kupferoxyd  und  alkalischer  Seigneltesalzlösung. 
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der  von  Almen  vorgeschlagenen  starken  Kalilauge  benutzte 
ich  indessen  stets  Natronlauge,  welche  mindestens  ebenso 
gute  Dienste  leistet,  und  die  Stärke  der  Natronlauge  wurde 
derart  variirt,  dass  ich  mit  5  verschiedenen  Reagenslösungen 
von  resp.  3,  6,  7,  12  und  17%  Na20  arbeitete. 

Sämmtliche  Versuche  wurden  mit  ganz  reinem,  wasser- 
freien, nach  der  von  Worm  Müller^)  angegebenen  Modifi- 
cation  der  Schwarz 'sehen  Methode  dargestelltem  Trauben- 
zucker ausgeführt.  Von  diesem  Zucker,  stets  in  wasserfreiem 
Zustande  —  wurden  genau  abgewogene  Mengen  in  destil- 
lirtem  Wasser  oder  in  normalem  zuckerfreien  Harn  gelöst 
und  in  dieser  Weise  Lösungen  von  genau  bekanntem  Zucker- 
gehalt gewonnen. 

Es  stellte  sich  bei  meinen  Versuchen  bald  heraus,  dass 
diejenige  Reagenslösung,  welche  8%  Na2  0  enthielt,  ceteris 
paribus,  die  empfindlichste  war,  und  es  zeigte  sich  ferner, 
dass  das  geeignetste  Verhältniss  der  Reagenslösung  zu  der 
Versuchsflüssigkeit  1 :  10  war.  Bei  Zusatz  von  1  Theil  der 
Reagenslösung  von  8%  Na20  zu  10  Theilen  Versuchsflüssig- 
keit erhielt  ich  bei  Versuchen  mit  wässerigen  •  Zuckerlösungen 
eine  ganz  unzweifelhafte  Reaction  bei  einem  Gehalt  von 
0,05  Vo  und  eine  deutliche,  wenn  auch  etwas  schwächere, 
Reaction  bei  Anwesenheit  von  0,04%  Zucker.  In  den  mit 
Zucker  versetzten  Harnen  war  die  Empfindlichkeit  eine  noch 
grössere,  insofern  als  ich  in  ihnen  einen  Gehalt  von  0,04% 
Zucker  recht  deutlich  nachweisen  konnte.  Sogar  bei  einem 
Gehalt  von  0,025%  Zucker  im  Harne  wurde  mit  der  oben 
genannten  Reagenslösung  eine  unzweifelhafte,  wenn  auch  sehr 
schwache,  Reaction  erhalten. 

Als  Beleg  für  das  eben  Gesagte  erlaube  ich  mir  hier 
eine  tabellarische  Zusammenstellung  der  hierher  gehörenden 
Versuchsergebnisse  mitzutheilen.  Bezüglich  dieser  Tabelle, 
welche  wohl  ohne  Weiteres  verständlich  sein  dürfte,  erlaube 
ich  mir  nur  zu  bemerken,  dass  der  in  jedem  Tabellenstabe 
aufgeführte  Prozentgehalt  Zucker  stets  die  kleinste  Zucker- 
menge bedeutet,  welche  mit  einer  Reagenslösung  von  dem 

^)  Ghrisliania,  Videnskabsselskabs  Forhandlinger,  1882,  Nr.  12. 
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im  ersten  Tabellenstabe  angeführten  Alkaligehalte  bei  dem 
oben  angegebenen  Verhältnisse  zwischen  Reagenslösung  und 
Versuchsflüssigkeit  noch  eine  ganz  deutliche  und  unzweifel- 
hafte Reaction  gab.  Mit  einer  ganz  deutlichen  und  unzweifel- 
haften Reaction  verstehe  ich  dabei  nicht  nur  eine  dunkle 
Färbung  der  Flüssigkeit,  sondern  einen,  beim  Sieden  während 
2  oder  höchstens  5  Minuten  auftretenden  deutlich  schwarz 
oder  dunkel  gefärbten  Niederschlag. 


Alkaligehalt 

Relation  der  Reagenslösung 

Relation  der  Reagenslösung 

der 

zur  Versuchsflussigkeit 

zur  Versuchsflüssigkeit 

Wismuth- 

=  1  :  10. 

=  2:10. 

lösungen. 

Zucker  imWasaer  Zucker  im  Harn 

Zucker  imWasser 

Zucker  im  Harn 

30(o  Na2  0 

0,1  o/o 

0,1     o/o 

0,1  0|o 

0,1  o:o 

6«       « 

0,07« 

0,05    « 

0,1       € 

0,07« 

8«       « 

0.04« 

0,025  « 

0,07« 

0,05« 

12« 

0,07« 

0,05    « 

0,1    « 

0,07« 

17«       « 

0,1    « 

0,07    € 

0,15« 

0,1    « 

Wie  aus  dem  Obigen  ersichtlich  ist,  wurde  die  grösste 
Empfindlichkeit  mit  der  Lösung  von  8  ^  o  Na2  0  erreicht. 
Dann  kamen  die  Lösungen  mit  6  und  12^o  und  zuletzt  die- 
jenigen mit  3  und  17Vo  NaaO.  Die  Empfindlichkeit  war 
auch  ein  wenig  grösser  bei  der  Relation  zwischen  Reagens- 
lösung und  Versuchsflüssigkeit  1  :  10  als  bei  der  Relation 
2  :  10.  Der  Unterschied  ist  zwar  hier  nicht  sehr  bemerkens- 
werth,  aber  er  wächst,  wie  ich  gefunden  habe,  mit  stei- 
gendem Zusatz  der  Reagenslösung,  so  dass  die  Reaction  bei 
den  Verhältnissen  4:10  und  6:10  weit  weniger  empfindlich 
wird.  Zuletzt  kommt  bisweilen  ein  Punkt,  wo  keine  deut- 
liche Reaction  —  d.  h.  kein  dunkler  Niederschlag,  sondern 
nur  eine  dunkle  Färbung  der  Flüssigkeit  —  erhalten  wird. 
Bei  Zusatz  von  noch  grösseren  Mengen  der  Reagenslösung 
zum  Harn  zeigt  sich  die  Eigenthümlichkeit,  dass  eine  schein- 
bare Reaction,  d.  h.  eine  mehr  oder  weniger  dunkle  Färbung 
des  Phosphatniederschlages,  wieder  erhalten  werden  kann.  Vor 
Allem  kommt  diese  Eigenthümlichkeit  zum  Vorschein,  wenn 
man   mit  Reagenslösungen  von  sehr  grossem  Alkaligehalte, 
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etwa  17^/o  NaaO,  arbeitet.  Den  Grund  dieses  eigenthüm- 
lichen  Verhaltens  habe  ich  nicht  zum  Gegenstand  weiterer 
Untersuchungen  gemacht. 

Beim  Zusatz  von  grösseren  Mengen  der  Reagenslösung 
wird  indessen,  wie  gesagt,  die  Empfindlichkeit  der  Reaction 
vermindert,  und  wenn  es  sich  um  den  Nachweis  sehr  kleiner 
Zuckermengen  0,1 — 0,025%  handelt,  dürfte  also  das  Ver- 
hältniss  1  :  10  das  passendste  sein.  Bei  Gegenwart  von 
grösseren  Zuckermengen  —  1  %  oder  darüber  —  kann  selbst- 
verständlich eine  grosse  Menge  der  Reagenslösung  ohne 
Schaden  zugesetzt  werden,  und  in  solchen  Fällen  ist  der 
Zusatz  von  mehr  Reagenslösung  sogar  anzurathen,  weil  die 
Reaction  dadurch  an  Sicherheit  und  Deutlichkeit  gewinnt. 

Nachdem  ich  also  die  Empfindlichkeit  der  Wismuth- 
probe  geprüft  hatte,  ging  ich  zu  dem  zweiten  Theile  meiner 
Aufgabe,    zur  Prüfung   der   Zuverlässigkeit  derselben,   über. 

Es  handelte  sich  also  darum  zu  zeigen,  ob  eine  ähn- 
liche Reaction  auch  durch  andere  in  dem  Harne  vorkom- 
menden Stoffe  hervorgebracht  werden  könnte,  und  zu  dem 
Ende  verfuhr  ich  auf  folgende  Weise:  Normaler  Harn,  d.  h. 
solcher,  in  welchem  weder  mit  Worm-Müller's  Modification, 
der  Tromm einsehen  Probe,  noch  mit  alkalischer  Wismuth- 
lösung  von  8%  NasO,  in  dem  Verhältnisse  1  :  10  dem  Harne 
zugesetzt,  eine  Spur  von  Zucker  nachgewiesen  werden  konnte, 
wurde  mit  alkaHscher  Wismuthlösung  von  8,  12  oder  17  7» 
Na9  0  in  grösserer  Menge,  wie  in  den  Verhältnissen  4:10; 
6:10;  8:10  u.  s.  w.,  versetzt.  Es  zeigte  sich  nun,  dass  bei 
dieser  Versuchsanordnung  in  jedem  normalen  Harn  eine  deut- 
liche Reaction  —  d.  h.  eine  dunkle  Färbung  des  Phosphat- 
niederschlages —  erhalten  werden  konnte,  und  zwar  am 
leichtesten  bei  Zusatz  von  der  alkalireichsten  Reagenslösung 
(17°  0  Na2  0).  Dass  diese  Dunkelfärbung  des  Phosphatnieder- 
schlages von  der  Zersetzung  irgend  eines  Bestandtheiles  des 
Harns  durch  die  Einwirkung  des  Alkalis  herrühren  musste, 
ging  daraus  hervor,  dass  eine  ähnliche,  wenn  auch  etwas 
schwächere  Färbung  beim  Kochen  des  Harnes  mit  der  Natron- 
lauge und  der  Seignettesalzlösung,  oder  mit  der  Natronlauge 


181 

allein  zum  Vorschein  kam.  Die  Seignettesalzlösung  und  die 
Natronlauge  gaben  beim  Sieden  allein  (d.  h.  ohne  Harn  oder 
Wismuthzusalz)  keine  Färbung;  die  Flüssigkeit  blieb  klar. 

Dass  es  in  diesen  Fällen  wirklich  nicht  um  eine  Spur 
Zucker  sich  handelte,  ging  daraus  hervor,  dass  ich  den  frag- 
lichen Harnbestandtheil  durch  Zusatz  von  Hefe  nicht  zum 
Verschwinden  bringen  konnte.  Nach  2-tägiger  Einwirkung 
der  Hefe  gab  der  Harn  dieselbe  Reaction  wie  früher  mit  der 
Wismuthprobe. 

Die  nun  mitgetheilten  Beobachtungen  bestätigen  also 
die  Angabe  Salkowski*s,  dass  jeder  normale  Harn  mit  der 
Wismuthprobe,  wenn  zu  derselben  Natronlauge  verwendet 
wird,  eine  Schwärzung  geben  kann,  und  sie  zeigen  ausserdem, 
von  welch'  grosser  Bedeutung  die  Menge  des  zugesetzten 
Alkali's  bei  dieser  Reaction  ist.  Erst  wenn  man  mit  dem 
Alkaligehalte  des  Reagenses  und  der  Menge  desselben  sehr 
genau  ist,  kann  man  auf  zuverlässige  Resultate  rechnen,  und 
es  ist  nunmehr  nicht  schwierig  zu  verstehen,  warum  die 
Zuverlässigkeit  der  Wismuthprobe  von  mehreren  Seiten  in 
Zweifel  gezogen  worden  ist.  Es  hängt  dies  davon  ab,  dass 
die  grosse  Bedeutung  eines  passenden  Alkaligehaltes  früher 
nicht  genügend  bekannt  war. 

Unter  gewissen  Umständen  —  bei  zu  grossem  Alkali- 
gehalte des  Reagenses  oder  bei  Zusatz  von  zu  grossen  Mengen 
desselben  —  kann  also  die  Wismuthprobe  zu  ganz  irrigen 
Schlüssen  führen.  Wie  verhält  es  sich  aber  mit  der  Zuver- 
lässigkeit derselben,  wenn  eine  Reagenslösung  von  passendem 
Alkaligehalt  (S*/©  Na2  0)  in  richtiger  Menge  [in  dem  Verhält- 
nisse 1 :  10]  zugesetzt  wird? 

Um  dies  zu  prüfen,  habe  ich  mit  einer  solchen  Reagens- 
lösung Harne  von  etwas  mehr  als  100  Personen  untersucht. 
Unter  100  von  mir  untersuchten  Harnen  fand  ich  dabei  nur 
14,  welche  mit  der  Wismuthlösung  einen  positiven  Ausschlag 
gaben,  während  die  übrigen  86  dem  Reagense  gegenüber  ganz 
negativ  sich  verhielten.  Die  obengenannten  14  Harne  wurden 
auch  mit  der  Worm-Müller'schen  Modification,  der  Trom- 
mer'schen   Probe  untersucht,  und   es  gaben  von   ihnen  12 
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eine  unzweifelhafte  Zuckerreaction.  In  den  zwei  übrigen 
war  das  Resultat  etwas  zweifelhaft,  und  aus  diesem  Grunde 
wurde  der  Harn  mit  Hefe  versetzt.  Nach  Verlauf  von  zwei 
Tagen  wurde  er  von  Neuem  untersucht  und  diesmal  erhielt 
ich  mit  derselben  Wismuthlösung  gar  keine  Reaction.  Es 
handelte  sich  also  in  diesem  Falle  um  eine  gleichzeitig  redu- 
cirende  und  gährungsfähige  Substanz,  welche  wohl  zweifels- 
ohne Zucker  war.  Leider  versäumte  ich  es,  auch  den  zweiten 
der  obigen  zweifelhaften  Harne  der  Gährungsprobe  zu  unter- 
werfen, und  da  ich  einige  Monate  später  wieder  Harn  von 
derselben  Person  erhielt,  gab  dieser  Harn  mit  der  Wismuth- 
probe  ein  durchaus  negatives  Resultat. 

Von  den  obengenannten  12  Harnen,  welche  auch  mit 
der  Worm-Müller'schen  Modification  der  Trommer'schen 
Probe  ein  unzweifelhaftes  Resultat  gaben,  wurden  7  mit  Hefe 
versetzt.  In  allen  wurde  nach  ein  Paar  Tagen  mit  der 
Worm-Müller'schen,  wie  mit  der  Wismuthprobe  ein  durch- 
aus negatives  Resultat  erhalten,  und  es  kann  also  wohl  keinem 
Zweifel  unterworfen  sein,  dass  in  diesen  Fällen  die  Reaction 
mit  der  Wismuthprobe  durch  Spuren  von  Zucker  hervor- 
gerufen worden  war.  Die  Zuverlässigkeit  der  Wismuthprobe 
bei  richtiger  Ausführung  derselben  dürfte  also  durch  diese 
Beobachtungen  erwiesen  sein. 

In  naher  Beziehung  zu  der  Frage  von  der  Zuverlässig- 
keit steht  auch  die  Frage  von  dem  Einflüsse  eines  etwaigen 
Eiweissgehaltes  des  Harns  auf  die  Brauchbarkeit  der  Wismuth- 
probe. Es  stimmen  nun  zahlreiche  Forscher  darin  überein, 
dass  eine  dunkle  Färbung  der  Harnprobe  auch  durch  Eiweiss 
zu  Stande  kommen  kann;  von  welcher  Bedeutung  aber  der 
Procentgehalt  des  Harns  an  Eiweiss  hierbei  sein  mag,  darüber 
habe  ich  keine  näheren  Angaben  gefunden,  und  aus  diesem 
Grunde  habe  ich  auch  diese  Frage  zum  Gegenstand  einiger 
Untersuchungen  gemacht. 

Meine  Aufgabe  war  auch  hier  eine  doppelte.  Einerssits 
lag  es  mir  ob  zu  zeigen,  inwiefern  das  Vorhandensein  von 
Eiweiss  in  einem  zuckerfreien  Harn  bei  Anwendung  der 
Wismulhpröhe  zur  Verwechselung  mit  Zucker  Anlass  geben 
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könnte,  und  andererseits  musste  ich  auch  zeigen,  ob,  und  in 
dem  Falle  bis  zu  welchem  Grade,  die  Zuckerprobe  bei  gleich- 
zeitiger Gegenwart  von  Eiweiss  und  Zucker  gestört  werden 
konnte. 

Zur  Entscheidung  der  ersten  Frage  stellte  ich  theils  mit 
zuckerfreiem,  eiweisshaltigem  und  theils  mit  normalem,  mit  be- 
kannten Mengen  Pferdeblutserums  verselzten  Harn  einige  Ver- 
suche an.  Die  Wismuthlösung  hatte  in  allen  diesen  Versuchen 
einen  Gehalt  von  8%  Naa  0  und  sie  wurde  dem  Harne  in  dem 
Verhältniss  1:10  zugesetzt.  Bei  diesen  Versuchen  zeigte  es 
sich  nun,  dass  bei  einem  Gehalte  von  0,6%  Eiweiss  der 
Niederschlag  eine  dunkle  Färbung  annahm,  welche  viellefcht 
von  dem  weniger  Geübten  mit  der  bei  Gegenwart  von  Zucker 
eintretenden  Färbung  verwechselt  werden  könnte.  Von  dem 
bei  Anwesenheit  von  Zucker  entstehenden  zeigte  doch  dieser 
Niederschlag  den  auffallenden  Unterschied,  dass  er  deutlich 
rothbraun  gefärbt  war,  während  der  in  zuckerhaltigem  Harne 
entstehende  Niederschlag  schwarz  oder  wenigstens  grau- 
schwarz gefärbt  ist.  Hat  man  einmal  die  beiden  Nieder- 
schläge gleichzeitig  beobachtet,  ist  eine  Verwechselung  wohl 
kaum  möglich.  Erst  bei  sehr  grossem  Eiweissgehalt  (1  ä2%) 
waren  die  Niederschläge  so  stark  dunkel  gefärbt,  dass 
von  einer  möglichen  Verwechselung  die  Rede  sein  konnte. 
Bei  niedrigerem  Eiweissgehalt  (0,5%  oder  weniger)  hatte 
der  Phosphatniederschlag  wie  die  obenstehende  Flüssigkeit 
nur  eine  schwach  rothbraune  Farbe.  Die  Gefahr  einer  Ver- 
wechselung von  Zucker  und  Eiweiss  bei  der  Anwendung  der 
Wismuthprobe  kann  also  nicht  als  eine  sehr  grosse  betrachtet 
werden. 

Zur  Entscheidung  der  zweiten  Frage  versetzte  ich  nor- 
malen Harn  mit  bekannten  Mengen  Zucker  und  Eiweiss  und 
prüfte  dann  mit  der  gewönlichen  Reagenslösung  von  8% 
Na20  in  dem  gewöhnlichen  Verhältnisse  1  :  10.  Auch  in  diesem 
Falle  ergab  die  Probe  eui  recht  gutes  Resultat,  insofern 
als  erst  beim  Vorhandensein  von  sehr  wenig  Zucker  neben 
verhältnissmässig  viel  Eiweiss  die  Reaction  verhindert  oder 
wesentlich  gestört  wurde.  Ich  erhielt  also  bei  einem  Gehalt  von : 
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0,löjO  Zucker  und  0,45^(0  Eiweiss;  keine  Reaction. 

0,1  ^'o        «  «      0,35^10        «  schwache  Reaction. 

0,10  0       «  «      0,2  o(o         «  gute  Reaction. 

0,10(o        «  «      0,1  '/o         «  sehr   schöne  Reaction. 

Da  es  sich  wohl  selten  ereignet,  dass  der  Harn  neben 
Zucker  gleichzeitig  grössere  Mengen  Eiweiss  enthält,  dürfte 
also  die  störende  Wirkung  des  Eiweisses  in  zuckerhaltigen 
Harnen  nur  von  untergeordneter  Bedeutung  sein.  Immerhin 
bleibt  es  doch  das  beste,  das  Eiweiss  erst  in  gewöhnlicher 
Weise  zu  entfernen  und  dann  die  Wismuthprobe  auszuführen. 

Ein  nicht  unwesentlicher  Vortheil  bei  Anwendung  der 
nun  discutirten  Zuckerprobe  liegt  auch  darin,  dass  die  Reagens- 
lösung lange  Zeit  unverändert  sich  erhält.  Es  findet  sich 
zwar  in  dieser  Hinsicht  eine  abweichende  Erfahrung  von 
Laache^),  welcher  angiebt,  dass  die  Lösung  schon  nach 
einer  Woche  verändert  wird,  aber  diese  Erfahrung,  welche 
vielleicht  von  irgend  einem  zufälligen  Umstände  bei  der  Be- 
reitung der  Reagenslösung  herrühren  kann,  stimmt  nicht  mit 
den  bei  uns  gewonnenen  Erfahrungen  überein.  So  spricht 
schon  Almen^)  von  einer  Reagenslösung,  welche  nach  Ver- 
lauf von  2  Jahren  noch  ganz  unverändert  war,  und  selbst 
habe  ich  mich  auch  von  der  Haltbarkeit  der  Reagenslösung 
überzeugen  können.  Als  Beleg  hierfür  erlaube  ich  mir  zu 
bemerken,  dass  eine  Reagenslösung,  welche  neubereitet  einen 
Gehalt  von  0,05"  o  Zucker  sehr  deutlich  angab,  nach  Verlauf 
von  6  Monaten  noch  genau  dieselbe  Empfindlichkeit  hatte. 
Mit  normalem,  zuckerfreiem  Harn  gab  sie  fortwährend  gar 
keine  Reaction,  und  auch  die  Zuverlässigkeit  war  also  dieselbe. 

Nach  dem  nun  Mitgetheilten  muss  man  also  die  alka- 
lische Wismuthlösung  als  ein  sehr  brauchbares  Reagens  auf 
Zucker  im  Harn  betrachten  —  unter  Voraussetzung  jedoch, 
dass  der  Gehalt  der  Lösung  an  Alkali  nur  etwa  8%  Naa  O 
beträgt  und  die  Mengen  der  Reagenslösung  und  des  Harnes 
wie  1:10  sich  verhalten.  Die  Empfindlichkeit  geht  unter 
diesen  Verhältnissen  mindestens  zu  0,05%  Zucker,  und  es  wird 


1)  S.  Laache:   Urin-Analyse  for  Laeger.  Ghristiania  1883. 

2)  Uosala  läkareförenings  förhandlingar,  Bd    IV. 
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die  Probe  in  dieser  Beziehung  also  nur  von  der  Worm- 
Müller'schen  Modification,  welche  die  Erkennung  von  0,025®, o 
Zucker  gestattet,  übertroflfen.  Gegenüber  dieser  Worm- 
Mü Herrschen  Modification  hat  doch  die  Wismuthprobe  den 
Vorzug,  dass  sie  einerseits  weit  leichter  und  schneller  aus- 
zuführen ist  und  andererseits  ein  mehr  entscheidendes  Re- 
sultat giebt.  Mir  scheint  es  wenigstens,  dass  es  vor  Allem 
für  den  weniger  Geübten  recht  schwierig  ist  in  allen  Fällen 
zu  sagen,  ob  eine  Ausscheidung  von  Kupferoxydul,  resp. 
Oxydulhydrat  in  der  Flüssigkeit  stattgefunden  hat  Diese 
Schwierigkeit  macht  sich  sogar  bei  einem  Gehalt  von  0,05% 
Zucker  geltend^  während  die  Wismulhprobe  bei  demselben 
Zuckergehalt  eine  auch  für  den  Ungeübten  ganz  unzweifel- 
hafte Reaction  giebt. 

Da  es  also  kaum  möglich  ist  mit  der  Wismuthprobe 
einen  Zuckergehalt  von  0,05  7o  zu  verfehlen,  und  da  ich 
weiter  unter  100  von  mir  untersuchten  Harnen  keinen  ein- 
zigen gesehen  habe,  in  welchem,  wenn  er  mit  der  Wismuth- 
lösung  einen  positiven  Ausschlag  gab^  nicht  mit  Worm- 
Müller's  Modification  oder  mit  der  Gährungsprobe  das 
Vorhandensein  von  Zucker  demonstrirt  werden  konnte,  muss 
ich  also  die  Wismuthprobe,  mit  den  obengenannten  Gautelen 
ausgeführt,  als  eine  sehr  gute  Reaction  auf  Traubenzucker 
im  Harne  bezeichnen. 

üeber  die  Brauchbarkeit  der  Wismuthlösung  zum  Nach- 
weis von  Milchzucker  im  Harn  habe  ich  keine  Untersuchungen 
angestellt. 


Ueber  die  Wirkung  des  Ferricyankalium  auf  Blut. 

Von 

Dr.  von  Mering« 

Docent  an  der  Universität. 


(Aus  dem  physiologisch-cliemischen  Institut  zn  Strassburg  i.  E.) 
(Der  Redaktion  zugegangen  am  19.  Dezember  1883.) 


Als  ich  vor  einiger  Zeit  die  Wirkung  des  chlorsauren 
Kali  Giner  eingehenden  Prüfung  unterzog,  stellte  ich  ver- 
gloiühi^weiso  auch  einige  Versuche  über  den  Einfluss  des 
Ferricyankalium  auf  Blut  an  und  beobachtete  hierbei  einige 
nicht  ganz  uninteressante  Erscheinungen,  über  die  ich  hier 
in  Knize  berichten  will. 

ICine  Hämoglobinlösung  nimmt  auf  Zusatz  von  Kalium- 
elsinryanid,  wie  dies  Jsederholm  zuerst  angegeben  hat, 
iMJjc  braune  Farbe  an,  indem  sich  Methämoglobin  bildet, 
wplfdes  spectroscopisch  durch  einen  Absorptionsstreifen  im 
RoUi  zwischen  den  Linien  G  und  D  ausgezeichnet  ist. 

Als  ich  zu  frischem  Blut  eine  concentrirte  Lösung  von 
Ft'rri(  yankalium  fügte,  fiel  es  mir  auf,  dass  diese  Mischung 
iiitlil  braunroth  wurde,  sondern  dauernd  eine  hellrothe  Farbe 
u\u\  Einveränderte  Oxyhämoglobinstreifen  zeigte.  Als  ich  nun 
niie  Portion  dieser  Blutmischung  mit  Wasser  verdünnte, 
naliru  dieselbe  sofort  eine  braun-schwarze  Farbe  an  und  liess 
spetlioscopisch  ein  breites  Absorptionsband  im  Roth  erkennen; 
vcnlfitinteich  dagegen  eine  Portion  des  mit  concentrirter  Ferri- 
cyiinkLiliumlösung  versetzten  Blutes  mit  einer  Solution  von 
f[:^lnvefeisaurem  Natron  oder  Kochsalz,  so  blieb  die  Mischung 
Li.llroth  und  zeigte  dauernd  nur  die  beiden  Oxyhämoglobin- 
i^lreil':!!. 
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Zur  Illustration  mögen  folgende  Versuche  dienen: 

Versuch  I. 
Frisches  defibrinirtes  Rinderblut  wurde  mit  dem  gleichen 
Volumen  2V2,  5  und  lOprocentiger  Ferricyankaliumlösung 
versetzt.  Die  Mischung  nahm  eine  hellrothe  Farbe  an  und 
zeigte  nach  24  Stunden  und  länger  nur  unverändertes  Hämo- 
globin. 

Versuch  II. 
Frisches  Blut  wurde  mit  dem  gleichen  Volumen  0,2,  0,5 
und  Iprocentiger  Ferricyankaliumlösung  versetzt;  sofort  färbte 
sich  die  Mischung  braun-schwarz  und  zeigte  einen  deutlichen 
Streifen  im  Roth. 

Versuch  III. 

10  cbcm.  frisches  Blut  wurden  mit  10  cbcm.  Sprocentiger 
Ferricyankaliumlösung  und  dann  mit  50,  lOO,  200  cbcm.  ein 
Zehntel  gesättigter  Lösung  von  schwefelsaurem  Natron  ver- 
setzt, ohne  dass  selbst  nach  48  Stunden  Melhämoglobin 
auftrat. 

Versuch  IV. 

10  cbcm.  frisches  Blut  wurden  mit  10  cbcm.  5procen- 
tiger  Lösung  von  Ferricyankaliuni  und  mit  100  cbcm.  gesät- 
tigter Natriumsulfatlösung  versetzt.  Es  trat  hellrothe  Farbe 
ein,  und  liess  sich  nach  drei  Tagen  nur  Hämoglobin,  resp. 
Oxyhämoglobin  nachweisen. 

Versuch  V. 
10  cbcm.  frisches  Blut  wurden  mit  10  cbcm.  5procen- 
tiger  Lösung  von  Ferricyankalium  und  mit  100  cbcm.  5  pro- 
centiger  Lösung  von  chlorsaurem  Kali  versetzt.  Die  Mischung 
nahm  eine  hellrothe  Farbe  an,  welche  erst  nach  zwei  Stunden 
sich  in  Braun  umwandelte  und  Methämoglobin  enthielt. 

Versuch   VI. 
10  cbcm.  frisches  Blut  wurden  mit  10  cbcm.  5procen- 
tiger    FerricyankaHumlösung    und    dann   mit   50,    100  cbcm. 
Wasser   verdünnt,   wodurch  die  Flüssigkeit   unter  Methämo- 
globinbildung sofort  braun-schwarz  wurde. 
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Versuch   VII. 
10  cbcm.  mit  Wasser  10  fach  verdünntes  Blut  nahmen 
auf  Zusatz  von    10  cbcm.   Sprocentiger  Lösung- von   Ferri- 
cyankalium  sofort  eine  braun-schwarze  Farbe  an  und  zeigten 
einen  deutlichen  Streifen  im  Roth. 

Versuch  VIII. 
10  cbcm.   mit  Wasser    10  fach  verdünntes  Blut  färbten 
sich   auf  Zusatz   von    10   cbcm.   Wasser,   in   dem  ein  Milli- 
gramm  rothes  Blutlaugensalz   enthalten,   sofort   braun    und 
Hessen   ein   deutliches  Absorptionsband   im   Roth  erkennen. 

Versuch  IX. 
10  cbcm.   Blut    wurden    mit    Aether   oder   Chloroform 
wiederholt  geschüttelt,  und  dann  mit  10  cbcm.  Sprocentiger 
Lösimg  von  Ferricyankalium  versetzt.   Sofort  trat  unter  Met- 
hämoglobinbildung braun-schwarze  Farbe  auf. 

Versuch  X. 
Blut,  welches   wiederholt  gefroren  und   wieder  aufge- 
tliaut   war,   nahm   auf  Zusatz   einer   5   oder   lOprocentigen 
Lösung  von  Ferricyankalium  sofort  eine  braun-schwarze  Farbe 
an  und  zeigte  ein  breites  Absorptionsband  im  Roth. 

Versuch  XI. 
Blut,   welches   drei  Tage    im  Laboratorium  gestanden 
u\n\  zu  faulen  begonnen  hatte,  verhielt  sich  ähnlich  wie  das 
Blut  im  vorhergehenden  Versuch. 

Versuch  XIL 
10  cbcm.  einer  frischen  Lösung  von  reinen  Oxyhämo- 
glol>inkrystallen  nahmen  auf  Zusatz  von  10  cbcm.  Sprocentiger 
Kalkmieisencyanidlösung  sofort  eine  braun-schwarze  Farbe  an. 

Aus  diesen  Versuchen  geht  hervor,  dass  Ferricyan- 
kalium bei  seiner  Einwirkung  auf  Blut  nur  dann  Methämo- 
gloliin  bildet,  wenn  die  rothen  Blutkörperchen  durch  Zusatz 
von  Wasser,  durch  Aether  oder  Chloroform,  durch  Gefrieren 
und  Wiederaufthauenlassen  etc.  zerstört  worden  sind  und 
ihraa  Farbstoff  an  die  umgebende  Flüssigkeit  abgegeben  haben; 
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dass  dagegen  eine  concentrirte  Lösung  von  Ferricyankalium, 
(ähnlich  wie  eine  Lösung  von  Kochsalz,  schwefelsaurem 
•Natron  etc.).  nur  conservirend  auf  die  Blutkörperchen  wirkt 
und  in  Folge  dessen  den  in  den  Körperchen  nicht  in  ein- 
facher Lösung,  sondern  wohl  in  engerer  chemischen  Ver- 
bindung enthaltenen  Blutfarbstoff  nicht  anzugreifen  vermag. 
Besonders  interessant  erscheint  Versuch  V,  welcher 
zeigt,  dass  selbst  Kaliumchlorat  eine  Zeit  lang  eine  conser- 
virende  Flüssigkeit  für  die  Blutkörperchen  abgiebt,  da  diese 
Substanz  hier  wie  eine  indiffernte  Salzlösung  die  Einwirkung  des 
rothen  BluHaugensalzes  verhinderte.  Das  erst  nach  zwei 
Stunden  erfolgte  Auftreten  des  Methämoglobins  kann  wohl 
nur  der  Wirkung  des  chlorsauren  Kali  zugeschrieben  werden. 

Schliesslich  bemerke  ich,  dass  es  sich  empfiehlt,  zu  den 
Versuchen  stets  eine  frische  Lösung  von  rothem  Blutlaugen- 
salz zu  benützen. 


Ueber  die  Bildung  der  Mercaptursäuren  im  Organismus 
und  ihre  Ericennung  im  Harn. 

Von 

£•  Banmanu« 

(Der  Bcdaktion  zugegangen  am  19.  Dezember  1883.) 

Wird  Hunden  oder  anderen  Thieren  Chlor  gder  Brom- 
lionzol  eingegeben,  so  kann  man  aus  dem  Harne  der  Thiere 
Ijrächtig  krystallisirende  Säuren  isoliren,  welche,  wie  die  bis» 
IjGLigen  Untersuchungen  lehren,  Aufschluss  über  neue  bis 
dahin  nicht  gekannte  schwefelhaltige  Produkte  des  thierischen 
Stoffwechsels  gewähren.  Die  Zusammensetzung  dieser  Säuren, 
welche  bei  der  Spaltung  durch  Alkalien  Mercaptane  hefern 
inul  desshalb  als  Mercaptursäuren  bezeichnet  worden  sind, 
ist  CiiHi2BrSN03  und  Gn  H12  GISNO3 »).  Die  Frage  nach 
den  Bedingungen,  unter  welchen  diese  Säuren  im  Organismus 
gL^hildet  werden,  und  das  Studium  dieser  Körper  selbst 
iff'wann  ein  erneutes  Interesse,  nachdem  die  Untersuchung 
d('! selben  gezeigt  hatte,  dass  die  Mercaptursäuren  nichts 
anderes  als  substituirte  Gystine  sind^).  Das  Verhalten  des 
Chlors  bezw.  Brömbenzols  im  Organismus  lieferte  somit  den 
Bi'weis,  dass  im  Thierkörper  bei  der  Zersetzung  stets  ein 
Altjmcomplex  auftritt,  der  in  aller  nächster  Beziehung  zum 
Cy^^tin  steht;  als  solches  tritt  das  Gystin  bekanntlich  nur 
ausnahmsweise  und  in  Folge  von  unbekannten  Bedingungen 


1)  Baumann  und  Preusse:  Diese  Zeitschrift,  Bd.  III,  S.  159; 
Doiitsche  chemische  Gesellschaft,  Bd  XII,  S.  806;  Jaffe:  Deutsche 
clit^mische  Gesellschaft,  Bd.  12,  S.  101)2. 

2)  Baumann    und    Preusse:  Diese  Zeitschrift,  Bd.  V,  S    309fr. 
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im  Harn  auf.  In  recht  bedeutenden  Mengen  kann  es  dagegen 
durch  fortgesetzte  Eingaben  von  Chlor  oder  Brombenzol  dem 
Organismus  in  Form  von  Mercaptursäuren  entzogen  werden. 
Schon  in  der  ersten  Mittheilung  über  die  Ausscheidung  dieser 
Säuren  wurde  gezeigt,  dass  dieselben  nicht  im  freiem  Zustande 
oder  als  Salze  in  dem  Harn  enthalten  sind,  sondern  selbst 
bei  der  Spaltung  einer  noch  unbekannten  Verbindung,  welche 
äusserst  leicht  zersetzlich  ist,  gebildet  werden.  Von  diesen 
letzteren  Körper  war  bis  dahin  nur  ermittellt,  dass  seine  Lösung 
die  Ebene  des  polarisirten  Lichts  ausserordentlich  stark  nach 
links  ablenkt. 

Bei  der  Fortsetzung  der  früheren  Versuche,  welche  ich 
erst  vor  Kurzen  wieder  aufnehmen  konnte,  war  ich  zunächst 
bemüht,  die  stark  linksdrehende  Verbindung  aus  dem  Hunde- 
harn nach  Fütterung  von  Ghlorbcnzol  zu  isoliren,  um  über 
ihre  Natur  weiteren  Aufschluss  zu  gewinnen.  Zu  diesem  Zwecke 
wurde  der  Harn  von  Hunden,  welche  täglich  3— 6  gr.  Chlor- 
benzol erhielten  und  gut  gefüttert  wurden,  in  flachen  Schalen 
auf  dem  Wasserbade  verdunstet  und  mit  99  procentigem 
Alkohol  extrahirt.  Die  linksdrehende  Substanz  geht  dabei 
vollkommen  in  die  alkoholische  Lösung  über,  welche  in 
Ermangelung  besserer  Trennungsmethoden  der  fractionirten 
Fällung  mit  Aether  unterworfen  wurde.  Die  ersten  Nieder- 
schläge enthielten  relativ  wenig  von  der  gesuchten  Substanz, 
die  durch  weiteren  Zusatz  von  Aether  als  ein  gelb  gefärbter, 
mit  Harnstoff  und  anderen  Substanzen  verunreinigter  Syrup 
abgeschieden  wurde;  zur  weiteren  Reinigung  wurde  derselbe 
wiederholt  in  absolutem  Alkohol  gelöst  und  mit  reinem  Aether 
wieder  gefällt,  wobei  wieder  das  zuerst  Ausgeschiedene  be- 
seitigt wurde.  Auf  diesem  Wege  gelang  es  allerdings  mit 
sehr  bedeutendem  Aufwand  von  Material,  eine  ganz  schv^ach 
gelb  gelärbte  Substanz  zu  gewinnen,  welche  reichliche  Mengen 
des  Kaliumsalzes  der  stark  linksdrehenden  Verbindung  ent- 
hielt, und  von  ätherschwefelsauren  Salzen  völlig  frei  war. 
Das  Salz  ist  in  Wasser  und  in  Alkohol  in  jedem  Verhältniss 
löslicK  und  konnte  nicht  in  Krystallen  erhalten  werden.  Bei 
jedem  Versuche  die  freie  Säure  abzuscheiden,  tritt  Zersetzung 


192 

ein,  wobei  die  in  Wasser  fast  unlösliche  Mercaptursäure 
abgeschieden  wird;  es  gelang  auch  nicht,  andere  krystalli- 
sirende  Salze  der  Säure  darzustellen. 

Die  wässerige  Lösung  der  Substanz  gibt  mit  Bleiacetat 
keinen  Niederschlag,  während  die  mercaptursauren  Salze 
durch  dieses  Reagens  vollkommen  in  die  in  Wasser  unlös- 
lichen Bleiverbindungen  dieser  Säuren  übergeführt  werden. 
Versetzt  man  die  neutrale  Lösung  mit  einer  abgemessenen 
Menge  von  normaler  Schwefelsäure,  so  erfolgt  in  der  Kälte 
völlige  Spaltung,  die  nach  24  Stunden  bendigt  ist;  dieselbe 
tritt  kurze  Zelt  nach  dem  Zusatz  der  Schwefelsäure  ein, 
indem  die  Flüssigkeit  milchig  getrübt  wird,  und  nach  einer 
Stunde  beginnt  die  Mercaptursäure  in  vollkommen  farblosen 
Kristallen  sich  abzuscheiden.  Wenn  die  Krystallisation  der 
in  Wasser  fast  unlöslichen  Mercaptursäure  und  damit  die  Zer- 
setzung beendigt  ist,  sind  zur  Neutralisation  der  abfiltrirten 
Lösung  genau  so  viele  Gubiccentimeter  von  Normalnatron- 
lauge erforderlich,  als  zuvor  Gubiccentimeter  von  Normal- 
schwefelsäure zur  Zersetzung  der  stark  linksdrehenden  Sub- 
stanz zugesetzt  worden  waren.  Filtrirt  man  die  ausgeschiedene 
Mercaptursäure  vor  der  Neutralisation  nicht  ab,  so  ist  natür- 
lich eine  entsprechende  Menge  von  Natronlauge  zur  Neutra- 
lisation mehr  erforderlich.  Diese  Versuche  zeigen  somit,  dass 
bei  der  Spaltung  der  stark  linksdrehenden  Substanz  zwei 
einbasische  Säuren  gebildet  werden,  von  welchen  die  noch 
unbekannte  in  Wasser  leicht  löslich  ist. 

Die  wässerigen  Lösungen  der  stark  aktiven  Substanz 
zeigen  ein  Drehungsvermögen  nach  links,  welches  in  einem 
directen  Verhältnisse  zu  der  Menge  von  Mercaptursäure  steht, 
welche  bei  der  Zersetzung  des  aktiven  Körpers  erhalten  wird. 
Wird  eine  ungefärbte  Lösung  der  aktiven  Substanz  mit  ver- 
dünnter Schwefelsäure  versetzt,  so  trübt  sie  sich  bald  und 
völlig  reine  Chlorphenylmercaptursäure  beginnt  zu  kristalli- 
siren.  Ist  die  Abscheidung  der  letzteren  Säure  nach  1  bis 
2  Tagen' beendigt,  so  ist  die  Linksdrehung  nicht  verschwunden, 
wie  Preusse  und  ich  früher  bei  der  Untersuchung  gefärbter 
und  weniger  concentrirter  Lösungen  fanden,  sondern  sie  ist 
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noch  unzweifelhaft  vorhanden,  wenn  auch  in  viel  geringerem 
Grade,  als  vor  der  Abscheidung  der  Mercaptursäure.  Eine  fast 
farblose  Lösung  der  stark  linksdrehenden  Substanz  (75  cbcm.), 
welche  kein  chlorphenylmercaptursaures  Salz  enthielt,  zeigte  z.  B. 
in  2  dem.  langer  Röhre  eine  Drehung  von—  21^30'.  Nach 
Zusatz  von  einigen  Gubiccentimetern  verdünnter  Schwefelsäure 
begann  in  der  Kälte  die  Abscheidung  der  Chlorphenylmercaptur- 
säure,  während  zugleich  die  Linksdrehung  abnahm;  nach 
Beendigung  der  Zersetzung  war  letztere  auf  —  3^50'  zurück- 
gegangen und  blieb  von  da  an  unverändert.  Die  Menge  der 
hierbei  abgeschiedenen  Chlorphenyl mercaptursäure ,  welche 
völlig  rein  war,  betrug  0,575  gr.  aus  75  cbcm.  der  Lösung. 
Das  Rotationsvermögen  der  ursprünglichen  Substanz  ergibt 
sich  danach  als  ein  ungewöhnlich  hohe.«,  was  auch  schon  aud 
der  starken  Drehung  hervorgeht,  welche  der  Harn  von  Hunden 
besitzt,  welchen  wenige  Gramm  Chlor  oder  Brombenzol  ein- 
gegeben wurde. 

Die  Chlorphenylmercaptursäure  ist  im  freien  Zustande 
und  in  ihren  Salzlösungen,  wie  ich  früher  gezeigt  habe,  gleich- 
falls optisch  aktiv  *) ;  da  die  Säure  aber  in  kaltem  Wasser  so 
gut  wie  unlöslich  ist,  so  kann  die  Linksdrehung  in  der  von 
der  Chlorphenylmercaptursäure  abfiltrirten  Lösung  nicht  durch 
diese  Säure  bedingt  sein ;  ebensowenig  rührt  sie  davon  her, 
dass  etwa  die  stark  aktive  Substanz  unvollständig  zersetzt 
war;  denn  auch  nach  Zu?atz  stärkerer  Säure  fand  keine 
Abnahme  des  Drehungsvermögens  und  keine  weitere  Aus- 
scheidung der  Chlorphenylmercaptursäure  statt.  Es  bleibt 
daher  nur  der  Schluss  möglich,  dass  die  nach  der  Spaltung 
der  stark  aktiven  Substanz  noch  vorhandene  Linksdrehung 
dem  zweiten  Spaltungsprodukte  zuzuschreiben  ist.  Die  Eigen- 
schaften des  letzteren  sind  aber  solche,  dass  eine  Gewinnung 
derselben  in  reinem  Zustande  sehr  erschwert  ist.  In  Folge 
einer  allmäligen  Zersetzung  färben  sich  die  sauren  wässerigen 
Lösungen  derselben  beim  Stehen  an  der  Luft  gelb  bis  bräun- 
lich. Die  Säure  selbst  ist  in  Wasser  und  Alkohol  sehr  leicht, 
in  Aether  nicht  löslich;   sie  reducirt   Fe  hl  Ingusche  Lösung; 

1)  Deutsche  chemische  Gesellschaft,  Bd.  15,  S.  1731. 
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mit  Baryt  gibt  sie  ein  in  Alkohol  schwer  lösliches  amorphes 
Salz,  das  durch  Zersetzung  der  Säure  bald  weitere  Verände- 
rung erleidet.  Mit  überschüssigem  Baryt  gibt  sie  kein  unlös- 
liches basisches  Salz,  wie  die  Glykuronsäure  Schmiede- 
berg's,  welche  ausserdem  rechtsdrehend  ist.  Sotveit  ihre 
Eigenschaften  ermittelt  werden  konnten,  zeigen  sie  eine  nahe 
Uebereinstimmung  mit  der  von  Jaffe^)  bei  der  Spaltung  der 
Uronitrotoluolsäure  gewonnenen  Substanz;  es  erscheint  daher 
die  Annahme  berechtigt,  dass  beide  Körper,  welche  vielleicht 
eine  linksdrehende  Glykuronsäure  darstellen,  identisch  sind. 
Eine  weitere  Frage,  welche  an  die  früher  mitgetheilten 
Versuche  anknüpft,  ist  die  nach  der  Natur  derjenigen  Stoffe, 
welche  im  Organismus  die  Bildung  dor  gepaarten  Mercaptur- 
säuren  veranlassen  können.  Das  Auftreten  der  letzteren  inn 
Harn  kann  man  ausser  durch  die  starke  Linksdrehung  durch 
folgende  Reaktion  leicht  erkennen.  Der  zu  untersuchende 
Harn  wird  mit  Bleiacetat  gefällt ;  das  Filtrat  wird  mit  Scliwefel- 
wasserstofif  vom  Blei  befreit,  nach  Entfernung  des  Schwefel- 
wasserstoffs mit  starker  Natronlauge  und  einigen  Tropfen 
Fehling'scher  Lösung  10  Minuten  lang  gekocht,  und  hierauf 
mit  Salzsäure  angesäuert ;  enthielt  der  Harn  eine  Mercaptur- 
säure,  so  entsteht  eine  besonders  nach  dem  Ansäuern  deut- 
liche, käsig-flockige,  gelbe  Fällung  der  Kupferverbindung 
desjenigen  Mercaptans,  welches  aus  der  in  dem  Harn  vor- 
handenen Mercaptursäure  abgespalten  worden  ist.  An  der 
Hand  dieser  Reactionea  habe  ich  das  Verhalten  einer  grös- 
seren Zahl  aromatischer  Stoffe  im  Thierkörper  geprüft  und 
dabei  gefunden,  dass  lediglich  die  Halogenderivate  des  Benzols 
und  Naphtalins  im  Organismus  wesentliche  Mengen  von 
Mercaptursäuren  liefern,  und  zwar  am  reichlichsten  die  ein- 
fach substituirten  Kohlenwasserstoffe.  Para-  und  Metadichlor- 
benzol  bilden  im  Organismus  Aelherschwefelsäuren ,  aber 
keine  Mercaptursäuren;  in  geringerer  Menge  entsteht  eine 
solche  nach  Eingabe  von  0-Dichlorbenzol.  Die  verschiedenen 
Mono-  und  Di-Chlortoluole  zeigen  diese  Reaction  nicht  mehr. 
Am  reichlichsten  ist  die  Bildung   der  Mercaptursäuren  nach 

1)  Diese  Zeitschrift,  Bd.  II,  S.  59. 
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Eingabe  von  Chlor,  Brom   oder  Jodbenzol;    hierbei  wurden 
folgende  Mengen  der  durch  Umkristallisiren  gereinigten  Säuren 
erhalten : 
Nach  Fütterung  von  100  gr.  Chlorbenzol  26-27  gr.  Ghlorphenylmercap- 

tursäure. 
100  gr.  Brombenzol  26 — 28  gr    Bromphenylmercaptursäure. 
100  gr.  Jodbenzol  18  gr.  Jodphenylmercaptursäure. 

Die  Jodphenylmercaptursäure,  welche  demnächst  ein- 
gehender beschrieben  werden  soll,  ist  den  beiden  anderen 
Säuren  sehr  ähnlich  und  unterscheidet  sich  von  denselben 
hauptsächlich  durch  die  Leichtigkeit,  mit  welcher  sie  unter 
Elimination  des  Jods  in  die  Phenylmercaptursäure  umge- 
wandelt werden  kann. 

Das  Benzonitril  gibt  keine  Spur  von  Mercaptursäuren. 
Giacosa^),  welcher  kürzlich  das  Verhalten  dieser  Substanz 
und  ähnlicher  Verbindungen  im  Thierkörper  untersucht  hat, 
gibt  an,  dass  dasselbe  keine  Vermehrung  der  Benzoesäure-, 
resp.  Hippursäureausscheidung,  sondern  der  Aetherschwefel- 
säuren  bewirkt;  Giacosa  schliesst  aus  seinen  Versuchen, 
dass  das  eingegebene  Benzonitril  als  Aetherschwefelsäure  eines 
hydroxylirten  Benzonitrils  im  Harn  ausgeschieden  werde,  hat 
aber  die  betreffenden  Substanzen  selbst  nicht  isoliren  können. 
Da  ich  bei  meinen  Versuchen  über  diesen  Gegenstand,  die 
vor  einigen  Jahren  angestellt  wurden,  das  Schicksal  des 
Benzonitrils  im  Thierkörper  etwas  weiter  verfolgen  konnte, 
will  ich  mit  einigen  Worten  darüber  berichten. 

Sehr  kräftige  Hunde  ertragen  Gaben  von  6 — 8  gr.  Benzo- 
nitril an  zwei  bis  drei  auf  einander  folgenden  Tagen.  Der 
Harn  zeigt  ausser  einer  geringen  Linksdrehung  eine  erheb- 
liche Vermehrung  der  Aetherschvvefelsäuren,  welche,  wie  sich 
leicht  feststellen  lässt,  bei  ihrer  Spaltung  die  Nitrite  der 
Salicylsäure  und  Paroxybenzoesäure  liefern.  Die  letzteren 
sind  gemengt  mit  den  harzigen  Produkten,  welche  stets  bei 
der  Zerlegung  der  Aetherschwefelsäuren  des  Harns  nach  Ein- 
gabe aromatischer  Substanzen  mehr  oder  weniger  reichlich 
gebildet    werden.      Durch    Ausschütteln    des    mit    Salzsäure 


1)  Diese  Zeitschrift,  Bd.  VIIL  S.  95. 
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erwärmten  Harns  mit  Äether  erhält  man  die  Nitrile  in  un- 
reinem Zustande;  dm'ch  Kochen  mit  starker  Salzsäure  werden 
sie  in  die  betreffenden  Säuren  umgewandelt,  welche  in 
bekannter  Weise  getrennt  werden.  Durch  besondere  Ver- 
suche wurde  festgestellt,  dass  der  Harn  vor  dem  Kochen  mit 
starker  Salzsäure  keine  Spuren  von  Salicylsäure  oder  Par- 
oxybenzoesäure  enthielt.  Beispielsweise  gewann  ich  nach 
Verfütterung  von  25  gr.  Benzonitril,  die  einem  sehr  kräftigen 
Thiere  in  drei  Tagen  eingegeben  wurden,  nach  der  oben 
angegebenen  Behandlung  des  Harns  0,270  gr.  reine  Par- 
oxybenzoesäure  und  0,114  gr.  reine  Salicylsäure.  Aus  diesen 
Daten  kann  man  aber  keineswegs  auf  die  Menge  der  Nitrile 
der  Oxysäuren  schliessen,  weil  die  Darstellung  der  letzteren 
mit  erheblichen  Verlusten  verknüpft  ist;  wohl  aber  geben  sie 
das  Verhältniss  an,  in  welchem  die  beiden  isomeren  Ver- 
bindungen gebildet  werden.  Die  entsprechende  Verbindung 
der  Metareihe  wird  aus  dem  Benzonitril  ebensowenig  gebildet, 
als  aus  dem  Benzol  oder  Phenol,  wie  ich  früher  gezeigt  habe. 
In  Uebereinstimmung  mit  Giacosa  habe  ich  keine  Ver- 
seifung des  Benzonitrils  im  Organismus  konstatiren  können, 
was  mir  nicht  auffällig  erscheint,  da  sogar  das  Benzamid  den 
Thierkörper  zum  grössten  Theil  unverändert  passirt  ^). 

Ich  habe  in  der  letzten  Zeit  grössere  Mengen  der 
Phenylmercaptursäure  dargestellt  und  dadurch  das  weitere 
eingehende  Studium  dieser  Körper  ermöglicht.  Durch  Oxy- 
dation der  Mercaptursäuren  mit  übermangansaurem  Kalium 
lässt  sich  eine  Reihe  von  neuen  Verbindungen  aus  denselben 
gewinnen,  deren  erster  die  Zusammensetzung  C10H11NSO4 
besitzt.  Die  Untersuchung  dieser  Körper  ist  nahezu  abge- 
schlossen  und  wird  demnächst  zur  Publikation  gelangen. 

Meine  früher  mitgethellten  Versuche  über  das  gewöhn- 
liche Cystin  habe  ich  gleichfalls  wieder  aufnehmen  können, 
nachdem  mir  durch  die  Güte  des  Herrn  Prof.  0.  Lieb- 
reich erheblichere  Quantitäten  dieser  kostbaren  Substanz 
zugänglich  geworden  sind.  Aus  dem  Gystin  lässt  sich  leicht 
eine  üramidosäure  darstellen,  welche  gut  charakterisirte  Salze 

1)  Baumann  ui)d  Herter:   Diese  Zeitschrift,  Bd.  I,  S.  266. 
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liefert  und  die  Zusammensetzung  CiHsSNaOa  besitzt.  Die 
Bildung  der  Uramidosäure  aus  dem  Cystin  liefert  einen 
weiteren  Beweis  dafür,  dass  das  Cyslin  eine  Amidosäure  und 
kein  Säm-eamid  ist.  Auch  über  die  Ergebnisse  der  weiteren 
Untersuchung  des  Cystins  hoffe  ich  demnächst  eingehender 
berichten  zu  können. 

Frei  bürg  i/B.,  im  Dezember  1883, 


Zeitschrift  för  physiologische  Chemie  Vllt.  14 


üeber  den  Inhalt  eines  Lymphangioma  cavernosum. 

Von 

Dr.  Benno  Köhnleiu. 


lAua  dem  Laboratorium  des  Professor  W.  F.  Loßbisch  zu  Innsbruck.) 
(Der  Bedaction  zugegangen  am  6.  Januar  1884). 


Herr  Professor  Dr.  Nicoladoni,  Vorstand  der  chirur- 
gischen Klinik  der  Universität  in  Innsbruck,  war  so  freundlich, 
die  von  ihm  durch  Function  eines  in  der  linken  fossa  supra- 
clavicularis  eines  22-jährigen  Mädchens  befindlichen  Lymph- 
angiom li  cavernosum  erhaltene  Flüssigkeit,  dem  Laboratorium 
zur  Untersuchung  zu  überlassen.  Bis  jetzt  ist  keine  chemische 
Analyse  der  in  einer  solchen  Lymphgeschwulst  vorhandenen 
Fliissiykeit  bekannt,  und  ich  glaube  daher  die  folgenden 
Ergebnisse  der  Untersuchung  als  Beitrag  zum  chemischen 
Verluilton  der  Lymphflüssigkeit  mittheilen  zu  sollen. 

Es  wurden  durch  Function  der  Geschwulst  90  cbcm. 
einer  leichtflüssigen,  klaren,  lichtgelben  Flüssigkeit  erhalten, 
mis  welcher  sich  bald  nach  der  Entleerung  ein  Fibrinkuchen 
abschied.  Die  Flüssigkeit  reagirte  alkalisch  und  zeigte  das 
spec.  Gewicht  1,015. 

Der  nach  24  Stunden  von  der  Flüssigkeit  getrennte 
Kuclien  wog,  bei  HO®  getrocknet,  0,050  gr.  =  0,054  Gewichts- 
procent. Zur  Bestimmung  des  Gesammtrückstandes 
der  Flüssigkeil  wurden  5,1850  gr.  auf  dem  Wasserbade 
verdampft  und  bei  110^  G.  bis  zum  constanten  Gewicht  ge- 
trocknet, es  blieben  0,2435  gr.  =  4,698%. 
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70,0    gr.    der   vom  Fibrinkuchen    mittelst    Heber    ge- 
trennten Flüssigkeit  ergaben: 

Eiweiss 2,5755  gr.  -=  3,670,o. 

Cholesterin    ....  0,0582    «  =^  0,08 « 

Lecithin 0,0095    «  0,01  « 

Fette  und  Seifen    .     .  0,2158    «  =  0,30« 

Wasserextraktstofife     .  0,0164    «  =  0,02« 

Asche 0,4387    «  =  0,62« 

Von  den  unorganischen  Salzen  waren: 

Lösliche    .    .     .    0,4127  gr. 
Unlösliche    .     .    0,0260   « 

Summe  .    0,4387  gr. 


Die  Bestimmung  des  Gesammtstickstoffs  im  Harn. 

Von 

Dr.  Petri  und  Th«  Lehmann. 


(I^ttheilong  aus  dem  Laboratorium  der  Heilanstalt  des  Dr.  Brehmer  in  Görbersdorf.) 
(Der  Bedaktlon  zugegangen  am  14.  Januar  1884 ) 


Die  von  Kjeldahl  (in  Heft  3,  Jahrgang  1883  der  Zeit- 
schrift für  analytische  Chemie  von  Fresenius)  veröffent- 
Hchte  Methode  der  Stickstoffbestimmung  in  organischen  Sub- 
stanzen ist,  wie  wir  gefunden  haben,  ganz  vorzüglich  geeignet 
für  die  Bestimmung  des  Gesammtstickstoffs  im  Harn.  Absolute 
Genauigkeit,  Handlichkeit  und  geringer  Zeitaufwand,  sowie  der 
Umstand,  dass  ein  Arbeiter  gleichzeitig  mehrere  Analysen 
ansetzen  und  verfolgen  kann,  sind  Vorzüge,  welche  keine 
der  bisher  angewandten  Methoden  in  gleichem  Masse  vereint. 
Wir  halten  es  daher  nicht  für  überflüssig,  die  Aufmerksam- 
keit der  Fachgenossen  auf  diese  bequeme  Methode  zu  lenken, 
und  unsere  Erfahrungen  über  den  Gegenstand  mitzutheilen. 
Besonders  für  Stoffwechseluntersuchungen  dürfte  diese  Methode 
mit  Freuden  zu  begrüssen  sein.  Sie  gestattet  den  Stickstoff 
der  Einfuhr,  wie  der  Ausfuhr  in  Nahrungsmitteln  und  Aus- 
scheidungen ohne  vorherige  Präparation  —  wie  Trocknen 
und  Eindampfen  —  der  Untersuchungsobjekte  ebenso  genau, 
jedoch  viel  weniger  umständlich  zu  bestimmen,  als  nach 
Dumas  oder  Wi  11 -Varren trapp  (mit  Verbesserungen) 
möglich  ist. 

Selbstverständlich  muss  man  sich  bei  der  Verschieden- 
heit der  hier  in  Frage  kommenden  Substanzen  vor  übereilter 
Generalisation  hüten.  Erst  wenn  genügend  ausgedehnte  Er- 
fahrungen die  Anwendbarkeit,   resp.   die  Vorzüglichkeit    der 
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neuen  ifethode  bewahrheiten,  darf  man  ungestraft  altbewährte, 
aber  umständh'chere  Methoden  verlassen^).  Kjeldahl  selbst 
hat  durch  die  Zahlenbelege  in  seiner  betr.  Publikation  schon 
den  Beweis  geliefert,  dass  sein  Verfahren  für  viele  Objekte 
der  Stoffwechseluntersuchungen  zu  empfehlen  ist. 

Wir  haben  nun  sein  Verfahren  einer  Prüfung  unter- 
zogen und  auf  mehrere  in  seiner  Publikation  noch  nicht 
angeführte  Gegenstände  ausgedehnt,  dabei  in  erster  Linie 
Objekte  der  Stoflfwechselarbeiten  in  Angriff  genommen.  Für 
Nahrungsmittel,  Fäces  und  andere  hier  in  Betracht  kom- 
mende Gegenstände  sind  wir  zu  ganz  vorzüglichen  Resultaten 
gekommen.  Indess  sind  unsere  diesbezüglichen  Erfahrungen 
noch  nicht  vollkommen  abgeschlossen,  und  gedenken  wir 
darüber  s.  Z.  zu  berichten.  Für  die  Stickstoflfbestimmungen 
in  Harnen  —  normalen  wie  pathologischen  —  jedoch  scheint 
aus  dem  bisher  Beobachteten  die  Vorzüglichkeit  der  Methode 
ausreichend  erwiesen  zu  sein.  Wir  zögern  desshalb  auch 
nicht,  unser  Material  niitzulheilen.  Dabei  haben  wir  auch 
einige  an  sich  unwesentliche,  nur  die  Technik  betreffende 
Aenderungen  vorzuschlagen,  die  sich  uns  im  Verlaufe  der 
Arbeiten  als  zweckmässig  ergaben. 

Kjeldahl  kocht  die  stickstoffhaltige  Substanz  mehrere 
Stunden  lang  mit  einem  Ueberschuss  concentrirter  Schwefel- 
säure, eventl.  unter  Zusatz  von  Phosphorsäureanhydrid  oder 
rauchender  Schwefelsäure,  oxydirt  noch  siedendheiss  mit 
pulverigem  Kaliumpermanganat,  bis  die  Masse  grün  wird. 
Nach  dem  Erkalten  verdünnt  er  mit  Wasser,  alkalisirt,  destil- 
lirt  das  frei  gewordene  Ammoniak  ab  und  bestimmt  das- 
selbe titrimetrisch.  Er  nimmt  relativ  geringe  Substanzmengen 
in  Arbeit,  so  dass  10  cbcm.  Schwefelsäure  zur  Zersetzung 
mehr  wie  genügen,  und  alkalisirt  mit  40  cbcm.  Natronlauge 
von  1,3  specifischem  Gewicht.  Die  Destillation  führt  er  aus 
in  einem  ^M  Liter  haltenden  Kolben,  in  den  er  zur  Ver- 
meidung des  überaus  heftigen  Stossens  Zinkspähne  gibt.    Das 


1)  Für  gewisse  Fälle,   bei  Gegenwart  fluchtiger  stickstoffhaltige 
Säuren  oder  schwer  zersetzlicher  Alkaloide  muss,   wie   Kjeldahl,  1.  c, 
angiebt,  die  Methode  ausgeschlossen  bleiben» 
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Ammoniak  fängt  er  in  sehr  verdünnter  (bis  V20  Normal-) 
Lauge  auf  und  titrirt  unter  Anwendung  des  Jodsäure-Natrium- 
hyposulfit-Verfahrens. 

Wir  verfuhren  nach  KjeldahTs  Vorschrift.  Zur  Zer- 
setzung nahmen  wir  eine  Säure,  die  halb  aus  dem  Hydrat 
Nr.  I,  halb  aus  starker,  rauchender  Schwefelsäure  bestand. 
Nach  2 stündigem  Kochen  waren  die  meisten  Substanzen  in 
farblose  Lösung  gegangen.  Es  erfolgte  nun  Oxydation  durch 
feinen  Staubregen  von  Kaliumpermanganat,  und  sobald  starke 
Grünfärbung  die  Beendigung  des  Prozesses  anzeigte,  wurden 
die  Kolben  mit  Kautschukkappen  verschlossen  zum  Abkühlen 
bei  Seite  gesetzt.  Der  Kolbeninhalt  wurde  darauf  mit  Wasser 
verdünnt  und  sorgfältigst  in  das  Destill irgeföss  gespühlt.  Als 
solches  benutzen  wir  nicht  einen  kugeligen  Kolben,  sondern 
ein  Gefüss  mit  flachen  Boden  und  geradem,  ziemlich  engem 
Hals  nach  Erlenmeyer  von  ca.  ^/4  Liter  Gehalt.  Dies  ist 
praktischer,  weil  die  Ausbreitung  der  Flüssigkeitsschicht  auf 
dem  Boden  das  Stossen  wesentlich  verringert.  Zum  Alka- 
lisiren erwiesen  sich  40  cbcm.  Lauge  vom  specif.  Gewicht 
1,3  nicht  immer  als  ausreichend,  wesshalb  wir  lieber  60  cbcm. 
anwenden,  zumal  der  grössere  Ueberschuss  von  Alkali  zur 
Austreibung  des  Ammoniaks  nur  dienlich  ist.  Nach  Zusatz 
der  Lauge  erfolgt  sofort  die  Destillation.  Kjeldahl  ist  bei 
dieser  Procedur  viel  von  dem  heftigen  Stossen  der  sich  mehr 
und  mehr  concentrirenden ,  mit  Manganoxydflocken  ver- 
mengten Salzlösung  belästigt  worden,  und  setzt  desshalb 
Zinkspähne  zu.  Wir  führen  nun,  um  das  Stossen  absolut 
zu  vermeiden,  die  Destillation  unter  Einleitung  eines 
schwachen  Wasserdampfstromes  aus,  indem  wir 
dabei  gleichzeitig  den  Vortheil  benutzen,  aus  der  schliesslich  sehr 
conccntrirten,  aber  doch  ohne  Stossen  siedenden  Flüssigkeit 
die  letzten  Spuren  des  Ammoniaks  mit  grösster 
Leichtigkeit  gewissermassen  auswaschen  zu  können. 

Die  so  ausgeführten  Sticksloflfbestimmungen  geben  aus- 
gezeichnete Resultate,  welche  mit  Dumas  und  Will-Var- 
rentrapp  übereinstimmen.  Analysen  von  Substanzen  mit 
bekanntem  Stickstoff'gehalt  haben  uns  Zahlen  geliefert,  welche 
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von  den  theoretischen  Werthen  noch  geringere  Abweichungen 
zeigen,  als  die  von  Kjeldahl  veröffentlichten  Belege  (cfr. 
Schlusstabelle). 

Obschon  für  den  in  der  Laboratoriumspraxis  Bewan- 
derten das  bisher  Mitgetheilte  genügen  wird,  halten  wir  es 
doch  nicht  für  unzweckmässig,  die  Technik  des  Verfahrens 
insbesondere  der  Harnstickstoffbestimmungen  auch 
für  weniger  Geübte  zu  delailliren,  da  gerade  eine  leicht  aus- 
zuführende Stickstofifbeslimmung  im  Harn  für  Manchen,  der 
sens.  strict.  nicht  zu  den  Fachleuten  gehört,  willkommen 
sein  dürfte. 

Eine  praktische  und  kompendiöse  Zusammenstellung  der 
betreffenden  Apparate  zeigt  beifolgende  Zeichnung: 


a  ist  eine  Blechflasche   von  ca.  IV2   Liter   Gehalt   und 
dient    zur   Erzeugung    des    Wasserdampfes*).     Der   Erlen- 


1)  Natürlich  kann  man  jeden  Glaskolben  dazu  nehmen!  Wir  benutzen 
der  Unzerbrechlichkeit  wegen  eine  jener  Weissblechflaschen,  wie  sie  zur 
Versendung  feuergefährlicher  Flüssigkeiten  vielfach  in  Gebrauch  sind, 
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meyer'sche  Kolben  b  nimmt  das  Reaktionsgemenge  auf, 
c  ist  der  Kühler  und  d  ein  zur  Aufnahme  des  Destillats  be- 
stimmtes Kölbchen.  a,  b,  c,  d  sind  mit  ein-,  resp,  zweifach 
durchbohrten  Kautschukstopfen  verschlossen.  (Bei  b  und  c 
könnte  man  sich  des  modernen  Glasschliff-  und  Quecksilber- 
verschlusses bedienen,  jedoch  ist  das  durchaus  nicht  nöthig, 
besonders  wenn  man  die  Vorsicht  gebraucht,  die  Stopfen  vor 
Festdrehung  in  die  Oeffnungen  mit  destillirtem  Wasser  anzu- 
feuchten). Das  Dampfableitungsrohr  von  a  ist  mit  der  zum 
Boden  des  Destilllrgefässes  b  reichenden  Glasröhre  durch 
einen  Schlauch  verbunden,  in  dessen  Mitte  ein  gläsernes 
T-Rohr  eingeschaltet  ist.  Der  nach  abwärts  sich  öffnende 
Schenkel  dieses  T*  Rohres  ist  mit  einem  kurzen  Stück  Schlauch 
armirt,  welches  zugeklemmt  werden  kann.  Die  Vorrichtung 
dient  zum  beliebigen  Ablassen  des  Dampfes,  zur  Entfernung 
des  Wassers,  welches  sich  etwa  zwischen  a  und  b  kondensirt, 
sowie  nach  Schluss  einer  Destillation  zum  Einlassen  der 
Luft.  Das  zum  Kühler  führende  Destillationsrohr  lässt  man 
zweckmässig  von  b  nach  c  etwas  ansteigen,  damit  etwaige 
gegen  dessen  Öffnung  spritzende  Laugetröpfchen  wieder  nach 
b  zurücklaufen.  Am  Kühler  ist  durch  einen  kurzen  Kaut- 
schukschlauch die  Vorlage  d  vermittelst  einer  halbwegs  hinein- 
ragenden Glasröhre  autgehängt.  Den  mit  dieser  Rohre,  sowie 
ehiem  nach  Aussen  führenden  offenen  Winkelrohr  armirten 
Kautschukstopfen  kann  man  ein  für  alle  Mal  am  Kühler 
hungern  lassen,  und  die  dazu  passenden,  mit  Säure  beschickten 
Vurlagekölbchen  werden  jedesmal  auf  denselben  aufgeschoben. 

Hat  man  sich  den  Apparat  in  der  beschriebenen  Weise 
xusainrnengesetzt,  so  ist  'dessen  Handhabung  speciell  zur 
SiickstolTbestimmung  im  Harn  äusserst  einfach. 

Aus  einer  Bürette  werden,  von  concentrirten  Harnen 
(Äpeclf,  Gewicht  über  1,020)  5,  von  dünneren  10  cbcm.  in 
einen  starkwandigen,  gegen  200  cbcm.  fassenden  Kolben  mit 
langem  Halse  gegeben.  Ein  Eindampfen  dieser  Harnmenge 
ist,  wie  Kjeldahl  es  für  flüssige  Untersuchungsobjekte  vor- 
schlägt,   durchaus   nicht   nöthig^).     Nachdem  man   von  dem 

')  Nur  die  zuckerhaltigen  Harne  sind  zweckmässig  vorher  einzii- 


k_ 
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oben  erwähnten  Schwefelsäuregemenge  aus  einem  kleinen 
Masscylinder  oder  einer  Pipette  10  cbcm.  hineingethan  hat, 
wird  der  Kolben  unter  einem  gut  ziehenden  Abzug  durch 
eine  Klemme  in  ganz  schräger  Lage  auf  einem  Drahtnetz 
fixirt  und  durch  Anfangs  sehr  kleine  Flamme  erhitzt,  bis  der 
sich  schnell  dunkel  förbende  Inhalt  in  massigem  Sieden  sich 
hält.  Nach  ungefähr  einer  Viertelstunde  ist  das  Harnwasser 
verjagt,  und  das  Sieden  hört  auf.  Bilden  sich  fast  keine 
Blasen  mehr,  so  wird  die  Flamme  etwas  verstärkt,  und  die 
concentrirte  Säure  wieder  in  ein  meist  stossweise  erfolgendes 
Sieden  gebracht.  Jetzt  kann  man  den  Kolben  sich  selbst 
überlassen.  Nach  spätestens  einer  Stunde,  meist  schon  viel 
früher,  ist  die  Harnschwefelsäuremischung  wieder  ganz  durch- 
sichtig und  fast  farblos  geworden.  Ist  dieser  Moment  erreicht 
—  längeres  Sieden  kann  nichts  verderben  —  so  dreht  man 
die  Flamme  aus,  richtet  den  Kolben  fast  gerade  auf  und 
lässt  das  Kaliumpermanganatpulver  in  ganz  kleinen  Portionen 
hineinfallen.  Es  ist  leicht  die  Zugabe  dieser  Substanz  so  zu 
reguliren,  dass  bei  der  ziemlich  heftigen  Reaktion  keine 
Dampfwolken  der  Oeflfnung  des  Kölbchens  entsteigen.  Ver- 
luste haben  auch  wir  bei  dieser  Operation  nie  erlitten.  Nach 
Zugabe  weniger  Centigramme  des  Pulvers  ist  die  Oxydation 
beendet  und  der  Kolbeninhalt  stark  grün  gefärbt.  Die  Noth- 
wendigkeit  dieser  Oxydation  auch  für  den  Harn  erhellt  aus 
Beleg-Analyse  Nr.  23.  Jetzt  verschliesst  man  den  Kolben 
der  Sicherheit  halber  mit  einer  Kautschukkappe  und  stellt 
ihn  zum  Abkühlen  bei  Seite.  Währenddessen  lässt  man  aus 
einer  Bürette  in  die  Vorlage  d  10,  resp.  20  cbcm.  Normal- 
säure laufen,  und  befestigt  d  wieder  an  c.  Nachdem  das 
erkaltete  Reaktionsgemenge  nun  sorgfältig  unter  Benutzung 
eines  Trichters  in  das  Destillatlonsgefäss  b  gespühlt  und  mit 
60  cbcm.  30>iger  Natronlauge  versetzt  worden  ist  (wobei 
man  sich  hütet,  den  Hals  von  b  zu  befeuchten,  eventl.  dort 
angespritzte  Tropfen  mit  der  Spritzflasche  schnell  herunter- 
wäscht), wird  der  Kolben  b  wieder  mit  den  übrigen  Apparaten 
verbunden,  der  Gummischlauch  dicht  über  dem  Kolben  bei 
k  1  zugeklemmt  und  der  Wasserstrom  im  Kühler  in   Circu- 
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lation  gesetzt.  Der  Brenner  unter  b  wird  angezündet  und 
voll  brennen  gelassen.  Der  Brenner  unter  a  war  schon  einige 
Zeit  vorher  angezündet  und  wird  so  eingestellt,  dass  aus 
dem  am  T-Rohr  aufgesteckten  Schlauchende  ein  schwacher 
Dampfstrom  entweicht.  Alsbald  ist  der  Inhalt  von  b  in 
lebhaftes  Sieden  gerathen  und  erscheint  am  Tropfrohre  in  c 
das  farblose  Destillat.  Nach  einigen  Minuten  Destillircns  ist 
der  Inhalt  von  b  concentrirter  geworden,  und  es  erfolgen 
ganz  leichte  Stösse.  Jetzt  nimmt  man  die  Klemme  über  dem 
Dampfeini eitungsr obre  weg  und  verschliesst  damit  das  Schlauch- 
ende am  T-Rohr  bei  k  2.  Der  durch  Regulirung  des  Brenners 
unter  a  etwas  stärker  oder  schwächer  gemachte  Dampfstrom 
geht  nun  durch  das  siedende  Destillationsgemenge.  Dasselbe 
beträgt,  wenn  wie  oben  manipulirt  wird,  ungefähr  150  bis 
200  cbcm.  Sobald  unter  Zuhülfenahme  des  Dampfstromes 
100  bis  150  cbcm.  (ohne  Dampfstrom  würde  es  schwer  sein, 
so  viel  Destillat  zu  erhalten)  davon  abdestillirt  sind,  ist  die 
Operation  beendet  und  man  kann  sich  nach  Entfernung  von 
d  überzeugen,  dass  weiter  nachfolgendes  Destillat  mit  Kess- 
ler's  Reagens  absolut  farblos  bleibt,  also  keine  Spur  von 
Ammoniak  mehr  enthält.  Die  Ausführung  einer  solchen  Destil- 
lation dauert  15  bis  20  Minuten.  Hat  man  gleichzeitig  mehrere 
Bestimmungen  angesetzt,  so  kann  man  in  ununterbrochener 
Reihenfolge  abdestilliren  und  bequem  3  bis  4  Destillationen 
pro  Stunde  machen.  Natürlich  darf  man  das  Gemenge  in  b 
nicht  in  so  starke  Wallungen  bringen,  dass  es  den  Stopfen 
bespritzt.  Dies  ist,  wenn  b  '/*  Liter  fasst,  durch  Regulirung 
der  Brenner  unter  a  und  b  unschwer  zu  erreichen. 

Im  Destillat  kann  man  das  Ammoniak  nach  allen  dafür 
angegebenen  Methoden  bestimmen.  Die  von  Kjeldahl 
empfohlene  Titration  hat  bei  ihrer  grossen  Schärfe  doch  den 
Nachtheil,  dass  man  den  Titer  der  Hyposulfitlösung  jedesmal 
neu  bestimmen  muss.  Bei  der  geschilderten  StickstofFbestim- 
mung  im  Harn  muss  man  der  relativ  grossen  in  Betracht 
kommenden  Ammoniakmengen  wegen,  um  nicht  zu  viel 
Flüssigkeit  zu  erhalten,  wie  schon  erwähnt  Normalsäure  vor- 
legen-.   (Bei  Anwendung  von  Vio  oder  gar  V20  Säure  würden 
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mehr  als  50  oder  100  cbcm.  vorzulegen  sein,  cfr.  Beleg- 
Analyse  Nr.  16).  Den  nach  der  Destillation  in  d  noch  vor- 
handenen Ueberschuss  derselben  kann  man  vollkommen 
gemigend  scharf  mit  Normallauge  zurücktitriren  unter  An- 
wendung von  guter  Lakmustinktur  als  Indikator.  Hat  man 
von  demselben  Harn,  wie  sich  empfiehlt,  gleichzeitig  zwei 
Bestimmungen  angesetzt,  so  kann  man  diese  Titration  direkt 
in  d  vornehmen.  Andernfalls,  wenn  nur  eine  Bestimmung 
vorliegt,  fülle  man  den  Inhalt  von  d  zu  200  o:ier  250  cbcm. 
auf  und  titrire  in  Portionen  von  je  50  oder  100  cbcm.  Die 
Berechnung  der  Analysen  ist  äusserst  einfach,  und  kann  aus 
den  desshalb  ausgedehnter  gegebenen  Beleg -Analysen  24 
und  25  ersehen  werden. 

Naturlich  muss  man  sich  durch  Controlanalysen  über- 
zeugen, wie  die  angewandte  Schwefelsäure,  das  destillirte 
Wasser  etc.  beschaffen  sind.  Das  von  uns  angewandte  Material 
erwies  sich  als  ammoniakfrei.  Nur  einmal  kam  eine  Säure  zur 
Anwendung,  welche  eine  Spur  Ammoniak  enthielt.  10  cbcm. 
sättigten,  wie  angegeben  behandelt,  0,2  cbcm.  einer  Vio  Normal- 
salzsäure. In  diesem  Falle  wurde  die  nöthige  Correktion  an- 
gebracht. 

Nachstehend  theilen  wir  zur  Erhärtung  der  angegebenen 
Behauptungen  einige  Beleg -Analysen  mit,  die  aus  einem 
grossen  Material  beliebig  ausgewählt,  die  Vorzüglichkeit  der 
Methode  illustriren  sollen.  Wie  ersichtlich,  haben  wir  auch 
beim  Analysiren  von  Körpern  mit  bekanntem  Stickstoffgehalt 
uns  meist  der  Normalflüssigkeiten  und  stets  des  Lakmus 
mit  beginnender  Bläuung  als  Endreaktion  bedient.  Die  erhal- 
tenen Resultate  sind  genau  und  stimmen  mit  den  nach  Dumas 
ausgeführten  Verbrennungen  im  Schiffchen  überein.  Wir  ge- 
brauchten die  in  Hoppe-Seyler's  Lehrbuch  für  diesen 
Zweck  angegebene  Methode,  unter  Benutzung  de«!  Koss ei- 
schen Messrohres. 

Die  abgemessenen  Flüssigkeiten  waren  stets  auf  15^ 
(Normalthermometer)  gebracht,  und  geschahen  alle  Messungen 
in  Büretten  mit  Glashahn  und  Schwimmer,  die  genau  auf 
einander  stimmten. 


Beleg-Analysen. 

l.Tilerstellung   der   angewandten   Normalsalzsäure   und  Normalnatron- 
lauge. 

20  cbcm.  der  Säure  geben  2,872  AgCl  =35,51  Gl  =  14,0586  N  im 
Liter. 

20  cbcm.  der  Säure  werden  durch  20,1  cbcm.  der  Natronlauge  zur 
beginnenden  Bläuung  titrirt.  (Vorher  Verdünnung  bis  auf  etwa 
150  cbcm.  und  Zugabe  von  10  Tropfen  Lakmustinkturi).    P.  und  JjJ^) 

Untersuchung  von  Substanzen  mit  bekanntem 
StickstofTgehalt. 

Ammoniumsulfat  (NH4)2S04  =  21,170.0  N. 
2. 0,2422  Substanz  =  0,05146  N. 

20  cbcm.  Normalsäure  vorgelegt.  Verbraucht  16,42  cbcm.  Normal- 
lauge.  Gefunden  demnach  0,05149  N  =  21,250|o  N.  P. 

3.  0.1474  Substanz  --  0,03132  N. 

20  cbcm.  Säure  vorgelegt;  17,86  Lauge  verbraucht.  Gefunden  dem- 
nach 0,03134  N  =  21,26°/o.  F. 

Harnstoff  GON2H4  =  46,72*|o  N. 

4.  0,4425  Substanz  =  0,2068  N. 

20  cbcm.  Säure  vorgelegt;  5.4  Lauge  verbraucht  =  0,20565  N  = 
46,71  ^|o.  P. 

5.0,2087  Substanz  =  0,09754  N. 
Verbraucht  3,1  Lauge  --=  0,09722  N  =  46,66'|o.  P. 

6. 0,2491  Substanz  =  0,116423  N. 
Es  wurde   nur   mit  Schwefelsäure  gekocht  und   nicht    mit   KMn04 
weiter  behandelt.    Vorgelegt  10  cbcm.  Säure ;   verbraucht  1,75  Lauge 
=  0,1161  N  ==  i6,68«!o.  P. 

Harnsäure  C5H4N4O3  =  33,33>  N. 

7, 0,3600  Substanz  =  0,12  N. 
20  cbcm.  Säure  vorgelegt;   verbraucht  11,5  Lauge  =  0,12029  N  = 
33,4170.  P. 

8.  0,1866  Substanz  =  0,0622  N. 
20  cbcm.    Säure  vorgelegt;   verbraucht  15,65  Lauge  =  0,062258  N 

==  33,367o.  P. 

Hippursäure  G9H9NO3  =  7,82  7o  N. 
9. 0,2509  Substanz  ■=  0,01968  N. 

Nach  Will-Varren trapp  mit  Natronkalk  verbrannt,  als  Platin- 
salmiak gewogen.  Gefunden  0,3201  Platinsalmiak  =  0,02025  N  = 
8,057o.  L. 


')  Nach  Fresenius. 

2)  p  =  Petri,  L  =  Lehmann. 
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10.  0,2282  Substanz  =  0,0178  N. 

50  cbcm.  i(io-Normalsäure  vorgelegt,  und  mit  i/io-Normallauge  zurück 
titrirt.    Die   Zehntelsäure  war  absolut  richtig  (durch  gewichtsanaly- 
tische Bestimmung  des  AgCl  aus  50  cbcm.  bestimmt  — L).  50  cbcm. 
Säure  waren  =  50,2  Lauge. 

Das  Destillat  wurde  zu  250  cbcm.  aufgefüllt  und  in  je  50  cbcm. 
titrirt;  verbraucht  7,5  Zehntellauge.  Demnach  gefunden  0^0177  N 
^  7.76>.  P. 

11.0,2645  Substanz  =-  0,0207  N. 

Wie  Analyse  10  behandelt.  Verbraucht  7,05  Lange.  Üie  zur  Analyse 
verwandte  Schwefelsäure  gab  im  Controlversuch  so  viel  Ammoniak, 
dass  davon  0,2  der  vorgelegten  Zehntelsäure  neutralisirt  wurden. 
Diese  Correktur  angebracht,  verbraucht  die  Substanz  35,45  Zehntel- 
lauge =  0,0206  N  --  7,797o.  P, 

12. 0,4695  Substanz  =  0,03672  N. 

Wie  10  und  11.  Verbraucht  23,6  Zehntellauge  =  0,0868  N  == 
7,837o.  P. 

Kairiin  A.    GiiHi5N0,HCl  ==  6,55 •|o  N. 

13.0,13  Substanz  =  0,0085  N. 

Keine  Säure  vorgelegt,  das  Destillat  mit  Normal  schwefelsaure  über- 
sättigt und  mit  Normalnatronlauge  zurücktitrirt.  Gefunden  0,0084  N 
=  6,46>.  P. 

14. 0,1422  Substanz  =  0,0098  N. 

50  cbcm.  Zehntelsäure  vorgelegt;  verbraucht  43.8  Zehntellauge  == 
0,0091  N  =  6,40>.  P. 

15.0,2036  Substanz  =  0,0183  N. 

Wie  14.   Verbraucht  41,1  Zehntellauge  =  0,0127  N  =  6,23°/o.     P. 

Stickstoffbestimmtuigen  im  Harn. 
!•  Normaler,  concentrirter  Harn  vom  17,  Dezember  1888« 

16. 10  cbcm.  Harn  mit  0,5  Schwefelsäure  versetzt  und  bei  100*  im  Trocken- 
schranke eingedampft.  Der  schwarze  Rückstand  nach  Kj.  behandelt 
und  das  Destillat  in  50  cbcm.  Zehntelsäure  aufgefangen.  Das  Destillat 
war  alkahsch,  und  verbrauchte  im  Ganzen  107,7  (nach  Corr.)  Zehntel- 
säure  zur  Sättigung  =  0,1508  N  =  l,508®/o.  P. 

17. 10  cbcm.  dess.  Harns,  wie  16.  behandelt,  nur  20  cbcm.  Normalsäure 
säure  vorgelegt.  Titrirt  mit  ZehnteJlauge.  Gefunden  0,1588  N  = 
l,538*/o.  •  P. 

18. 10  cbcm.  dess.  Harns,  ohne  vorher  einzudampfen,  wie  oben  behan- 
delt. In  Zehntelsäure  aufgefangen.  Das  Destillat  eingedampft,  bei  100* 
vom  SäureOberschuss  befreit,  der  zurückbleibende  Salmiak  zu  250  cbcm. 
gelöst  und  in  je  50  cbcm.  das  Chlor  nach  Mohr  (Silberchromat) 
titrirt.  Vier  absolut  gleiche  Bestimmungen.  Gefunden  0,1542  N  = 
l,542«/o.  P. 
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19.5  cbcm.  dess.  Harns,  wie  18.  In  10  cbcm.  Normalsäure  aufgefangen. 

4,5  Normallauge  verbraucht  =  0,077  N  =  1,540%.  P. 

20.10  cbcm.  dess.  Harns,  wie  18   Gefunden  =  0,1549  =  l,549°|o.    P. 

!!•   Concentrirter,  normaler  Harn  rom  27«  Dezember  188B. 
21.10  cbcm.  nach  der  im  Text  angegebenen  Methode  behandelt.  20  cbcm. 

Normalsäure  vorgelegt.  8,25  davon  neutralisirt.  0,1155  N  =  l,1557o.  P. 
22.10  cbcm.  dess.  Harns,  wie  21.    Gefunden  0,1148  N=  1,148%.    P. 
23. 10   cbcm.   dess.  Harns,   wie  21   und  22,  jedoch  ohne    mit  K  Mn  O4 

zu  oxydiren.    Der  nach  dem  Kochen  wieder  klar  gewordene  Harn 

wurde  abdestillirt.    Gefunden  0,0441  N  =  0,441  "/o.  P. 

UI.  Normaler  Harn  vom  29«  Dezember  1888, 

24. 10  cbcm.  wie  angegeben  behandelt.  20  cbcm.  Normalsäure  vorge- 
legt. Das  Destillat  verbraucht  bis  zur  eintretenden  Bläuung  10,0  cbcm. 
Normallauge. 

Berechnung:   Nach  Beleg- Analyse  Nr.  1  ist  1  cbcm.  Normalsäure 
=  0,0140568  N.    20  cbcm.   Normalsäure  =  20,1  cbcm.  Normallauge. 
1  cbcm.  der  letzteren  ist  demnach  =  0,995  Säure.    Der  Stickstoff- 
gehalt im  Destillat  wird  daher  gefunden  aus  dem  Ansatz: 
(20  —  10,0  X  0,995)  X  0,0140568  =  0,1418  N  =  1  413%.       P. 

25.5  cbcm.  dess.  Harns,  ebenso  behandelt.     10  cbcm.  Normalsäure  vor- 
gelegt; verbraucht  4,9  Normallauge.    Ansatz: 
(10  —  4,9  X  0,995)  X  0,0140568  =0,072043  N  =  l,44086<»|o.     P. 

26.5  cbcm.  dess.  Harns,  nach  Knop-Hüfner  mit  50  cbcm.  Bromlauge 
zersetzt,  geben  0,061893  N  =  1,28786>.  P. 

27.2  cbcm.  dess.  Harns  im  Schiffchen  mit  einigen  Tropfen  verdünnter 
Schwefelsäure  eingedampft,  und  nach  Dumas  mit  GuO  verbrannt. 
Gefunden  0,029939  N  =  l,49695*^lo.  P. 

28.3  cbcm.  dess.  Harns,  wie  in  27  nach  Dumas  verbrannt.  Gefunden 
0,043548  N  =  1,4516>.  F. 

Gemenge  von  Harnsäure  +  Harnstoff  =  42,6 l°/o  N. 
29. 0,2755  Harnstoff    =  0,128762  N 
0,1233  Harnsäure  =  0,041173  * 

Summa     .    .  0,169985  N. 
Nach  Kjeldahl  behandelt,  ohne  KMnO^.  Verbraucht  8,0  Normal- 
lauge.   Vorgelegt  20   cbcm.   Normalsäure.  -  Gefunden  0,16926  N  = 
42,44°/o.  P. 

30.0,2768  Harnstoff    =  0,12937    N 
0,1078  Harnsäure  ==  0,036002  « 
Summa    .    .  0,165892  N. 
Wie  29,  jedoch  mit   KMnO*  oxydirt.    Verbraucht  8,25  Normallauge 
=  0,16576  N  =  43,0V.  P. 
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IT,  EiweisBharn  vom  3«  Januar  1884* 

31. 10  cbcm.  Harn  wie   im   Text  behandelt.    Gefunden   0,10397  N   = 

1,0397  V  L. 

32. 10  cbcm.  dess.  Harns  verbrauchen  12,55  Lauge.    Vorgelegt  20  cbcm, 

Säure  =  0,10167  N  =  l,047'|o.  L. 

33.3  cbcm.  desselben  Harns    im   Schiffchen  nach   Dumas   verbrannt. 

Gefunden  0,03087  N  =  1,029  >.  L, 

34. 10  cbcm.   Harn   wie   im   Text    verbrauchen    11,G5    Normallauge   = 

0,118189  N  -=  l,18189»lo.  P. 

35.10  cbcm.  dess.  Harns,   wie  33.  behandelt.    Verbraucht  11,6  Normsd- 

lauge.  Gefunden  0,118899  N  =  l,188997o.  T'. 

36.5  cbcm.  dess.  Harns  nach  Knop-Hüfner  mit  50  cbcm.  Bromlaii|e 

zersetzt,  ergaben  0,04797  N  =  0,9588>.  P. 

37.3  cbcm.  dess.  Harns  nach   Dumas   im  Schiffchen  verbrannt»  geben 

0,0354642  N  =  l,18214'|o.  T- 

Y.  Znckerham. 

38.3  cbcm.  im  Schififchen  nach  Dumas   verbrannt,  geben  0,0269  N  = 

0,896«/o.  L. 

39.10  cbcm   desselben  Harns  nach  Kjeldahl,  ergaben  0,0878125  N  = 

0,878>.  L. 

Tl.  Normaler  Harn. 

40. 10  cbcm.   verbrauchen  25,05  Lauge.     Vorgelegt  30   cbcm.   Säure  = 

0,0693  N  =  0,693>.  L. 

41. 10  ehem.  dess.  Harns,  10  cbcm.  Säure  vorgelegt.    Verbraucht  5  cbcm. 

Lauge  =  0,0702  N  =  0,7020/o.  L. 

42. 10  cbcm.  dess.  Harns.   Im  gebildeten   Chlorammon  das  Chlor  nach 

Mohr  titrirt.  Verbr.  49,4  Zehntelsilber  =  0,0o9357  N  =  0,694o/o.    L 
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Eine  übersichtliche  Zusammenstellung  der  mitgetheilten 
analytischen  Daten  liefern  nachstehende  beiden  Tabellen. 

Tabelle  I. 


Analysirte  Substanz. 

Stickstoff- 
Gehalt 
nach 
Kjeldahl. 

Mittel 

Theoret. 
Procentgehalt 

Differenz. 

Ammoniumsulfat    •. 

21,25 
21,26 

j    21,25 

21,17 

+  0,08 

Harnstoff  •    •    •    1 

46,71 
46,66 
46,68 

46,68 

46,72 

—  0,04 

Hrirn  säure.    .    . 

33,41 
33,36 

33,38 

33,33 

+  0,05 

Hippursäure  .    .   | 

7,76 
7,79 

7,83 

7,79 

7,82 

—  0,03 

Kalt  in   .... 

6.46 
6,40 
6,23 

(     6,36 

6,55 

-  0,19 

Tabelle   H. 


Harn- 
Nr. 

Stickstoff- 
Gehalt 
nach 

Kjeldahl. 

Mittel. 

Stickstoff- 
Gehalt 
nach 
Duraas. 

Differenz. 

I. 

1,538 
1,542 
1,540 
1,549 

.    1,542 

\ 

— 

— 

n. 

1,155 
1,148 

1,151 

— 

— 

III.    j 

1,413 
1,441 

1    1.427 

1,497 

1,451 

Mittel: 

1,474 

-  0,037 

IV. 

1,039 

— 

1,021 

+  0,018 

V. 

1,182 
1,189 

1    1,185 

1,182 

+  0,003 

VI. 

0,896 

— 

0,876 

+  0,018 
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Die  gelieferten  Zahlenbelege  beweisen  demnach  die  An- 
wendbarkeit der  Methode  aufs  Deutlichste.  Die  Differenzen 
zwischen  den  nach  Kjeldahl  gefundenen  Stickstoffprocenten 
und  der  theoretischen  Menge  bewegen  sich  bei  vier  der 
untersuchten  Substanzen  mit  zum  Theil  positiven,  zum  Theil 
negativen  Vorzeichen  in  den  Hundertsteln.  (KjeldahTs 
Differenzen  erreichten  für  dieselben  Körper  zum  Theil  die 
Zehntel).  Nur  für  das  Kairin  geht  die  Differenz  bis  in  die 
Zehntel,  üeberraschend  gut  sind  ferner  die  Sticksoffbestim- 
mungen im  Harn.  Hier  sind,  obwohl  das  überdestillirte 
Ammoniak  nach  mehreren  Methoden  bestimmt  wurde,  die 
Differenzen  der  einzelnen  Bestimmungen  unter  einander,  sowie 
vom  Mittel  in  den  Tausendstelprocentcn  gelegen,  so  dass  bei 
Berechnungen  des  Harnstickstoffs  auf  das  vierundzwanzig-, 
resp.  zwölfstündliche  Harnvolum  die  Schwankungen  in  die 
Centigramme  fallen.  Die  Uebereinstimmung  der  Kjeldahl- 
schen  Bestimmungen  mit  den  nach  Dumas  erhaltenen  Pro- 
centen  ist  .ebenfalls  eine  äusserst  befriedigende.  Einzelne 
Analysen  stimmen  bis  auf  Tausendstel  Procente,  über  die 
Hundertstel  geht  die  Differenz,  bald  positiv,  bald  negativ, 
nicht  heraus.  Das  heisst  aber  mit  anderen  Worten,  die 
beobachteten  Fehler  sind  Versuchsfehler,  und  so  klein,  dass 
sie  nicht  in  Betracht  kommen. 

Görbersdorf,  den  10.  Januar  1884. 
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Ueber  die  Einwirkung  von  Sauerstoff  auf  die  Lebensthäligkeiten 
niederer  Organismen. 

Von 

F,    Hoppe-Seyler. 

Fäulniss-  und  andere  Gährungsprozesse  verlaufen  in  der 
Natur  und  bei  Versuchen  im  Laboratorium  gewöhnlich  in  der 
Weise,  dass  der  Zutritt  von  Sauerstoff  nicht  ganz  ausge- 
schlossen ist,  aber  doch  nur  unzureichend  erfolgt.  Es  ist  das 
in  gährenden  Zuckerlösungen  ebenso  der  Fall  wie  in  und  an 
faulenden  Cadavern  und  im  Grundwasser  bei  der  Fäulniss 
und  Verwesung  von  Thier-  und  Pflanzenresten.  Je  höher  die 
Temperatur  zwischen  0®  und  40**  und  je  reichlicheres  Material 
zur  Gährung  bei  genügender  Verdünnung  gegeben  ist,  desto 
weniger  tief  dringt  der  Sauerstoff  in  die  gährenden  Massen 
ein.  Man  kann  sich  hiervon  sehr  leicht  überzeugen  durch 
Zusatz  von  etwas  Blutfarbstoff  zur  gährenden  Mischung,  indem 
derselbe  dann  soweit  venöse  Farbe  zeigt,  als  Sauerstoff  nicht 
zutritt.  Ein  Zusatz  von  etwas  neutraler  Indigcarminlösung 
ist  in  manchen  Fällen  noch  besser  geeignet,  die  Grenze  der 
Einwirkung  des  Sauerstoffs  deutlich  zur  Anschauung  zu 
bringen.  Sowie  das  Blut  in  den  Leichen  von  Wirbelthieren 
ohne  Weiteres  diese  Grenze  durch  seine  Färbung  bezeichnet, 
giebt  im  Boden  das  schwarze  Schwefeleisen  den  Nachweis, 
wie  weit  der  Sauerstoff  nicht  zugegen  ist. 

Hat  man  nun  schon  complicirte  Versuchsanordnungen 
nöthig,  um  den  Sauerstoff  der  Luft  bei  Gährungen  von  vorn- 
herein auszuschliessen ,  so  ist  es  noch  viel  umständlicher, 
Gährungen   in  der  Weise  stattfinden   zu  lassen,  dass  jedes 
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Theilchen  der  gährenden  Masse  zu  jeder  Zeit  Sauerstoff  im 
Ueberschuss  zugeführt  erhält.  Das  fortdauernde  Durchleiten 
eines  Stromes  von  atm.  Luft  oder  Sauerstoff  durch  gährende 
Mischungen  hat  den  Nachtheil,  dass  nicht  geringe  Mengen 
flüchtiger  Stoffe  mit  dem  Gasstrome  entfernt  werden  und 
verloren  gehen  können;  auch  schäumen  die  meisten  derartigen 
Flüssigkeiten  sehr  stark  und  sind  desshalb  Verluste  unver- 
meidlich. 

In  einer  Reihe  vorläufiger  Versuche,  die  vor  drei  Jahren 
von  mir  ausgeführt  und  beschrieben  sind^),  ist  eine  Anord- 
nung von  Apparaten  benutzt,  welche  eine  abgemessene  Quan- 
tität gährender  Flüssigkeit  in  liegender  Flasche  dadurch  in 
fortdauernder  Bewegung  erhielt,  dass  die  Flasche  um  ihre 
horizontale  Axe  abwechselnd  hin-  und  zurückgedreht  wurde 
und  die  Flüssigkeit  über  die  Wandung  derselben  floss.  Hierbei 
wird  die  mit  der  Lnft  darüber  in  Berührung  stehende  ober- 
flächhche  Schicht  fortdauernd  gewechselt.  In  der  zweiten 
Abtlieilung  des  Doppelflaschenapparates  befindet  sich  eine 
gemessene  Menge  Kalilauge  in  der  gleichen  Bewegung  und 
entzieht  dem  Lufträume  die  in  der  gährenden  Flüssigkeit 
gebildete  Kohlensäure.  Mit  dem  im  Uebrigen  abgeschlossenen 
Lufträume  in  Verbindung,  aber  durch  einen  Glashahn  ab- 
schliessbar,  ist  angefügt  eiae  Gasbürette  mit  Sauerstoff  gefüllt 
und  durch  Quecksilber  gegen  die  Atmosphäre  abgeschlossen. 
Diese  Gasbürette,  welche  500  cbcm.  Sauerstoff  fasst,  dient 
zugleich  als  Manometer.  Entsprechend  dem  Sauerstoffver- 
brauch wird  Quecksilber  in  den  offenen  Schenkel  nachgegossen 
und  wenn  das  Sauerstoffgas  verbraucht  ist,  wird  der  Glas- 
hahn oben  geschlossen  und  unten  nach  Oeffnung  eines  Glas- 
hahns reines,  aus  chlorsaurem  Kali  entwickeltes  Sauerstoffgas 
unter  Queckilber  wieder  eingeleitet.  Im  Wesentlichen  ent- 
spricht die  Anordnung  der  Apparate  dem  Princip,  welches 
Regnault  in  seinen  berühmten  Untersuchungen  über  die 
Respiration  der  Thiere,  angewendet  hat. 


^)  lieber  die  Einwirkung  des  Sauerstoffs  auf  Gährungen.  Fest- 
schrift zur  Feier  des  25-jährigen  Bestehens  des  Pathologischen  Instituts 
zu  Berlin.    Strassburg,  Trübner  1881,  S.  8—20. 
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Es  hatten  sich  bei  den  beschriebenen  Versuchen  noch 
einige  Mängel  in  den  Einrichtungen  gezeigt*),  deren  Beseitigung 
nicht  schwierig  erschien,  aber  neue  Complicationen  veran- 
lasste. 

Bei  den  seitdem  ausgeführten  Versuchen  wurde  eine 
Ventilation  des  Luftraumes  im  Doppelflaschenapparate  herbei- 
geführt durch  ein  kleines  Gylindergebläse  bestehend  aus 
Glasglocken,  die  in  Quecksilber  abwechselnd  auf-  und  abwärts 
bewegt  wurden  und  hierbei  nach  der  einen  Seite  aus  dem 
Apparate  so  viel  Luft  aufsaugten  als  von  der  anderen  Seite 
in  den  Apparat  eingetrieben  wurde.  Dies  Gebläse  bewegte 
sich  mit  derselben  Geschwindigkeit,  als  der  sich  drehende 
Doppelflaschenapparate,  nämUch  6  mal  in  der  Minute  hin  und 
zurück,  getrieben  durch  einen  Wassermotor  mit  60  Um- 
drehungen in  der  Minute. 

Eine  Gefahr  für  das  Leben  und  die  ungestörte  Ein- 
wirkung der  Spaltpilze  wird  bei  diesen  Versuchen  herbei- 
geführt durch  die  reichliche  Entwickelung  von  Ammoniak, 
welche  bei  der  Spaltung  der  Eiweissstoffe  und  Oxydation  der 
Spaltungsprodukte  sich  einstellt.  Dasselbe  muss  viel  nach- 
theiliger wirken,  wenn  die  Kohlensäure  aus  der  Luft  durch 
Kalilauge  entfernt  wird,  als  wenn  dies  nicht  geschieht;  die 
Absorption  der  GOa  ergiebt  sich  aber  als  noth wendig,  um 
die  Sauerstoffzufuhr  zu  reguliren.  Zum  Zweck  der  Entfernung 
des  Ammoniak  wurde  in  einigen  Versuchen  die  durch  das 
Gebläse  ventilirte  Luft  durch  Waschflaschen  getrieben,  welche 
gemessene  Quantitäten  Normalschwefelsäure  enthielten.  Es 
wurde  hierdurch  nicht  wenig  Ammoniak  unschädlich  gemacht, 
aber  ich  habe  diese  Gomplication  in  den  späteren  Versuchen 
wieder  verlassen  und  es  vorgezogen,  der  gährenden  Flüssig- 
keit eine  gewogene  Menge  Gyps  von  vornherein  zuzufügen, 
so  dass  sich  das  gebildete  Ammoniumcarbonat  in  Galcium- 
carbonat  und  Ammoniumsulfat  umsetzt.  Dieser  Zusatz  hat 
sich  sehr  gut  bewährt,  aber  um  die  Bildung  festhaftender 
Absätze  zu  vermeiden  und  nicht  zu  concentrirte  Lösung  von 
Ammoniumsulfat  entstehen   zu  lassen,  durften  die  NHs   bil- 

1)  A.  a.  0.,  S.  25.     , 
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denden  Stoffe  nicht  zu  reichlich  vorhanden  und  dement- 
sprechend der  Gypszusatz  nur  ein  massiger  sein.  Am  Ende 
der  Versuche  wird,  wenn  dieser  Zusatz  gemacht  war,  eine 
Bestimmung  von  Galciumsulfat,  Calciumcarbonat,  Ammonium- 
und  Natriumsulfat  erforderlich. 

Alle  diese,  die  Versuche  recht  erschwerenden  Compli- 
cationen  würden  ganz  überflüssig  sein,  wenn  es  genügte,  die 
Gährungsmischung  in  einer  geräumigen  Flasche  mit  einer 
hinreichend  grossen  Quantität  Sauerstoff  zusammen  zu  bringen 
und  hier  und  da  einmal  umzuschütteln,  wie  es  Nencki 
glaubt  annehmen  zu  dürfen.  Die  in  dieser  Weise  unter 
seiner  Leitung  ausgeführten  Versuche  haben  zu  brauchbaren 
Resultaten  nicht  geführt  und  nicht  führen  können,  weil  er 
unbeachtet  gelassen  hat,  dass  der  Sauerstoff  in  die  tieferen 
Flüssigkeitsschichten  gar  nicht  eindringt.  Durch  Wieder- 
holung eines  der  in  dieser  Richtung  von  Zlotnicki^)  ange- 
stellten Versuche  kann  man  sich  auf  das  Leichteste  überzeugen, 
dass  in  kurzer  Zeit  die  unteren  Flüssigkeitsschichten  sauer- 
stoflffrei  sind  und  nach  dem  Umschütteln  es  bald  wieder 
werden. 

Für  die  im  Folgenden  zu  schildernden  Versuche  wurden 
die  Gefässe,  Kautschukröhren  u.  s.  w.  kurz  vorher  mit  aus- 
gekochtem destillirten  Wasser  gereinigt.  Die  Kautschuk- 
röhren hatten  mindestens  2  mm.  starke  Wandung.  Stets 
wurden  neben  den  mit  überschüssigem  Sauerstoff  behandelten 
Portionen  auch  solche  im  Doppelflaschenapparate  die  gleiche 
Zeit  bewegt  ohne  Ersatz  des  Sauerstoffs,  derselbe  war  meist 
auch  aus  dem  Lufträume  durch  Kohlensäure  vor  Beginn  der 
Versuche  ziemlich  vollständig  ausgetrieben,  die  Apparate 
dann  verschlossen  gehalten.  In  mehreren  Versuchen  wurden 
auch  Portionen  die  gleiche  Zeit  ruhig  im  lose  bedeckten 
Glase  stehen  gelassen. 

L  Versuch  vom   30.  Juni  Mittag  bis  4.  Juli   1882  Nach- 
mittags 3  Uhr. 

*)  A.  Z 1  o  t  n  i  c  k  i :  üeber  die  Bildung  von  Wasserstoff  bei  der 
Fäulniss  und  die  Activirung  des  Sauerstoffs.   Dissertation  Bern  1883. 
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Temperatur  20,9 ^  bis  17,7^ 
Luftdruck  753,5  bis  751,5  mm. 
Kalter  wässeriger   Auszug   aus  vorher  mit  Wasser   ober- 
flächlich von  Blut  befreitem,  gehackten  Pferdefleisch   mit 
etwas  Kaltwasserauszug  vom  Rindspankreas  gemischt,  durch 
Leinwand  filtrirt,  wurde   zu   diesem  Versuche  verwendet. 
Eine  Portion   von  100  cbcm.   dieser   Flüssigkeit  wurde 
sofort  mit  überschüssigem  Alkohol  gemischt,  dann  analysirt. 
Eine  zweite  Portion  von  100  cbcm.  wurde  im  Doppel- 
flaschenapparate, welcher  In  der  einen  Abtheilung  100  cbcm. 
Kalilauge  enthielt,  die  angegebene  Zeit  in  Bewegung  erhalten 
unter  Zufuhr  von  Sauerstoff  durch  die  Gasbürette  bei  geringem 
Ueberdruck  gegen  die  Atmosphäre  und  Ventilation  der   Luft 
im   Apparate.     Am  Ende    des   Versuches    wurden    wieder- 
erhalten:  Flüssigkeit  93  cbcm.,  Kalilauge  107,5  cbcm.      Die 
Flüssigkeit  roch  nach  Ammoniak,   enthielt  unzählige  Micro- 
coccen,    meist    in   Colonien   vereinigt,    wenig   Bacillen.     Im 
Niederschlage   fanden  sich  viele  Krystalle   von   Ammonium- 
Magtiesiumphosphat. 

Bei  der  Destillation  der  Flüssigkeit  wurde  weder  Indol 
noch  Skatol  gefunden.  Die  Analyse  der  ursprünglichen  Flüs- 
sigkeit und  der  in  überschüssigem  Sauerstoff  bewegten,  ergab 

folgende  Zusammensetzung : 

Ursprüngliche  4  Tage  mit  O2 

Flüssigkeit.  gefaulle  Flüssigkeil. 

100  cbcm.  100  cbcm. 
Organische  Stoffe  nach  dem  Kochen 
unlöshch  in  Wasser,  Alkohol  und 

Aether 0,8509  gr.  0,4087  gr. 

Organische  Stoffe  löslich  in  Alkohol    0,1047    «  0,0751    « 

Organische  Stoffe  löslich  in  Wasser    0,9560    «  0,5635    c 

Summe.     .     .     i;9116  gr.  M473  gr. 

Asche   .     .     .    0,3326    <  0,3147    < 

II.  Versuch  vom   18.  Juli  5  Uhr  30  Minuten   Nachmittags 
bis  24.  Juli  1882,  Morgens  10  Uhr. 

Fleischlösung  mit  Pancreasauszug  gemischt,  durch  Lein-  • 
wand  filtrirt,  wie  in  Versuch  I. 

Temperatur  20,7'  bis  23,5^ 
Luftdruck  756,6  bis  751  mm. 


219 

Portion  1.  100  cbcm.  der  Lösung  sind  im  Doppel- 
flaschenapparate neben  100  cbcm.  Kalilauge  bei  über- 
schüssigem Sauerstoflfzutritt  und  mit  Ventilation  die 
angegebene  Zeit  in  Bewegung  erhalten.  Das  in  den 
Luftraum  des  Apparates  übergegangene  NHs  wird  durch 
abgememessene  Quantität  Normalschwefelsäure  in  Erlen- 
meyer'schen  Waschflaschen  absorbirt. 

Portion  2.  100  cbcm.  der  Lösung  werden  die  gleiche 
Zeit  im  Doppelflaschenapparate  in  Kohlensäure  in  Be- 
wegung erhalten. 

Portion  3.  100  cbcm.  der  Lösung  werden  sogleich  zum 
Kochen  erhitzt  und  analysirt. 

Portion  4.  100  cbcm.  der  Lösung  bleiben  lose  mit 
Glasplatte  bedeckt,  bei  angegebener  Temperatur  vom 
18.  bis  24.  Juli  ruhig  stehen. 

Am  Ende  des  Versuchs  wurde  gefunden: 
Portion  1.  Flüssigkeit  93  cbcm.  neben  Kalilauge 
102,5  cbcm.  Die  Flüssigkeit  ist  sehr  trübe,  an  den 
Wandungen  des  Apparates  Krystalle  von  Ammonium- 
Magnesiumphosphat  und  trübe  Flocken  geringer  Grösse. 
Geruch  schwach  nach  Ammoniak,  Reaction  alkalisch. 
Unter  dem  Mikroskop  einzelne  dünne,  bewegungslose 
Leptothr  ix  faden,  unzählige  sich  lebhaft  bewegende  Micro- 
coccen  und  zahlreiche  kurze  Bacillen,  gleichfalls  in 
reger  Bewegung. 

Portion  2.  Wieder  erhalten  99  cbcm.  von  schwach 
alkalischer  Reaction  und  Übeln  Geruch.  Bei  der  mikros- 
kopischen Untersuchung  finden  sich  sehr  wenige  lange 
ruhende  Leptothrixfäden,  wenige  Bacterien  und  kleine 
Kugeln,  die  letzteren  oft  an  einander  gereiht.  Die 
kürzeren  Bacterien  und  Micrococcen  zeigen  lebhafte 
Bewegung. 

Portion  4  sehr  übelriechend,  mit  einer  Rahmhaut  über- 
deckt, welche  aus  sehr  kleinen  Bacterien  und  zahllosen 
Micrococcen  in  lebhafter  Bewegung  besteht. 


Die  Analyse  der  Flüssigkeiten  für  100  cbcm.  ursprung- 
lichen Volumens  ergab  folgende  Werthe: 

Ursprgl.  In  In  Ruhig 

Flüssigkeit.   O2  bewegt.  CO2  bewegt,  gestanden 
Port.  III.        Port.  I.         Port.  II.      Port.  IV. 
Organ.  Stoffe,  unlöslich 
in  kochendem  Wasser, 

Alkohol  und  Aether  .       0,3868  gr.    0,3277  gr.    0,0934  gr.    0,0467  gr. 
Organische  Stoffe,   lös- 
lich in  Alkohol  .     .     .      0,0060    «       0,0042    «  j 

Organische   Stoffe,   lös-  |  1,3368    «      1,0866    « 

lieh  in  Wasser  .    .    .      1,1420    «       0,1926    «  ) 


Summe    .    ,     .      1,5348  gr.    0,5245  gr.     1,4302  gr.     1,1333  gr. 

In  Portion  I  fanden  sich  weder  Indol,  Skatol,  noch  Phe- 
nole, wohl  aber  waren  sie  deutlich  nachweisbar  in 
Portion  IV. 

Die  bei  Beendigung  des  Versuchs  aus  dem  Lufträume 
von  Portion  I  entnommene  Gasprobe  (mittels  des  Ventilations- 
gebläses und  kurzes  Zusammendrücken  eines  Ableitungs- 
schlauches entnimmt  man  bei  der  getroffenen  Anwendung 
der  Apparate  sehr  leicht  Gasproben  durch  ein  angefügtes  Glas- 
rohr mit  Glashahn),  zeigte  die  Zusammensetzung: 

GO2  .    .    .    0,12  Volum-Procent. 
O2     .    .     .  28,89  « 

N3    .    .     .  70,99  « 

Durch  Explosion  einer  Mischung  der  von  CO2  befreiten 
Gasprobe  im  Eudiometer  mit  electrolytischem  Knallgas  wurde 
die  völlige  Abwesenheit  von  Wasserstoflfgas  in  dem  Luft- 
räume des  Apparates  nachgewiesen.  Nach  dieser  Bestinunung 
steht  fest,  dass  ein  Hundertelprocent  Wasserstoff  sicher  nicht 
vorhanden  war. 

IIL    Versuch  vom  18.  Mai  Morgens  10  Uhr  45  Minuten  bis 
4.  Juni  1883,  Morgens  11  Uhr. 

Temperatur  18'  bis  21, 2  \ 

Luftdruck  751,5  bis  751,5  mm. 
Hydroceleflüssigkeit  20  cbcm.  mit  Gyps  1,05  gr.  und  ein 
wenig  Kloakenschlaram  (lange  im  Dunkeln  im  verschlos- 
senen  Gefäss  gestanden)   verdünnt  zu  100  cbcm.  Flus- 


221 

sigkeit  wird  neben  100  cbcm.  Kalilauge  im  Zweiflaschen- 
apparate die  angebene  Zeit  in  Bewegung  erhalten,  unter 
Zufluss  von  Sauerstoff  entsprechend  dem  Verbrauch. 

Am  Ende  des  Versuchs  wurden  80,5  cbcm.  Flüssigkeit 
neben  116,5  cbcm.  Kalilauge  wiedergefunden.  Etwas  Schlamm 
an  der  inneren  Wandung  des  Apparates  entging  der  Messung 
des  Volumen.  Die  Flüssigkeit  war  fast  geruchlos,  zeigte  bei 
der  mikroskopischen  Untersuchung  zahlreiche  Micrococcen 
und  kurze  Stäbchen  sehr  zahlreich,  alle  in  lebhafter  Bewegung, 
sehr  selten  längere  Stäbchen. 

Die  ganze  Flüssigkeit  nebst  dem  Wasser,  mit  welchem 
der  Apparat  ausgespült  ist,  werden  einige  Zeit  mit  angefügten 
Kühler  und  salzsäurehaltiger  Vorlage  (Apparat  von  Will- 
Varrentrapp)  erhitzt,  nach  dem  völligen  Erkalten  das  abge- 
schiedenen Coagulum  bedeckt  abfiltrirt,  auf  gewogenem  Filter 
gesammelt  und  ausgewaschen.  Das  Filtrat  wird  noch  weiter 
der  Destillation  unterworfen.  Die  vereinigten  in  Salzsäure 
aufgefangenen  Destillate  werden  zur  Probe  auf  Indol,  Skatol 
und  Bestimmung  des  enthaltenen  Ammoniak  in  gleiche  Theile 
getheilt,  Indol  und  Skatol  im  Destillate  nach  Uebersättigung 
mit  Natronlauge  nicht  gefunden.  Der  Rückstand  im  Kolben 
wurde  zum  Syrup  abgedampft,  derselbe  successive  mit  AetJier, 
Alkohol,  Mischung  gleicher  Volumina  von  Alkohol  und  Wasser 
ausgezogen,  in  den  Auszügen  Schwefelsäure,  Ammoniak,  Cal- 
cium und  organische  Stoffe  bestimmt,  ebenso  Calcium  und 
Schwefelsäure  im  getrockneten  Coagulum  bestimmt. 

Die  Analysen  ergaben  folgende  Werthe: 
100  cbcm.  der  ursprönglichen  Flüssigkeit  enthielten: 

Kloakenschlamm  kleine  Portion  aufgeschlämmt  nicht  bestimmt. 

SOiCa 0,8302  gr.  grösstentheils  aufgeschlämmt. 

Albuminstoffe 1,0351    « 

Alkoholextraktstoffe         ...    0,0870    « 

Wasserextraktstoffe      ....    0,0551    « 

Summe  der  organischen  Stoffe    1,1772  gr. 
Anorganische  Salze.     .         .     .    0,1683    « 

Vom  18.  Mai  bis  4.  Juni  1883  bewegt  im  Oa,  zeigt 
die  Mischung  dann  die  Zusammensetzung; 
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Eiweisssto£frest  und  unlösliche  organische 

Slofife  der  Spaltpilze 0,5795  gr. 

Lösliche  organische  Stoße 0,2779    « 

Summe 0,8574  gr. 

CaS04 ,     .     .  0,5475  « 

CaCOs 0,2622  « 

Na2S04 0,0828  « 

(NH4)2SOi 0,1576  « 

NH4GI 0,0125  « 

Andere  anorganische  Salze 0,1329  « 

Anorganische  Stoffe     .    .    .     1,1955  gr. 

Feste  Stoffe 2,0529    « 

NH3  frei  oder  als  Garbonat  ....    0,01968  « 

Die  am  Ende  des  Versuchs  entnommene  Luftprobe 
enthielt : 

CO2    .    .       0,29  Volum-Procent 
O2      .     .    24,65  « 

N2      .     .    75,06  « 

Im  Ganzen  wurden  gebunden  und  frei  bestimmt  NHa 
=  0,06545  gr.  Sauerstoff  wurde  verbraucht  421  cbcm.  von 
00  und  760  mm.  Druck. 

IV.  Versuch  vom  24.  Juli,  Mittag  12  Uhr  15  Minuten  bis 
30.  Juli  1883,  Nachmittags  3  Uhr. 

Temperatur  16,8^  bis  22,2^ 

Luftdruck  749,5  wechselnd  bis  747,7  mm.  am  Ende. 
Kaltwasserauszug  aus  Pferdefleisch,  welches  vorher  zur 
Entfernung  des  Blutes  oberflächlich  mit  Wasser  abge- 
spült war. 

Portion  1.  50  cbcm.  dieser  Lösung  mit  1,002  gr. 
krystallisirtcn  Gyps  und  50  cbcm.  destillirten  Wassers 
wurden  im  Doppelflaschenapparate  neben  100  cbcm. 
Aetzkalilauge  die  angegebene  Zeit  in  Bewegung  erhalten, 
im  abgeschlossenen  Apparate  mit  Ventilation  und  Ersatz 
des  verbrauchten  Sauerstoffs. 

Portion  2.  50  cbcm.  des  Fleischauszugs  mit  1,004  gr. 
Gyps  und  50  cbcm.  Wasser  wurden  gleichfalls  im  Doppel- 
flaschenapparate diese  Zeit  in  Bewegung  erhalten  ohne 
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Ventilation  und   ohne  Ersatz   des   Sauerstoffs    im  ge- 
schlossenen Apparate. 

Portion  3.     100   cbcm.    der  Fleischlösung  werden  auf 

siedendem  Wasserbade  eingedampft  und  Albuminstoffe, 

Extractstoffe  und  Salze  darin  bestimmt. 

Am  30.  Juli  Nachmittags  bei  Beendigung  des  Versuchs 
wird  eine  Probe  der  Luftmischung  im  Doppelflaschenapparate 
mit  Portion  1  entnommen.  Die  dann  ausgegossene,  gährende 
Flüssigkeit  beträgt  93  ehem.,  die  Kalilauge  104  cbcm.  Die 
Flüssigkeit  hat  einen  ammoniakalischen  Geruch,  enthält  freie 
Micrococcen  und  kurze  feine  Stäbchenbacillen  in  lebhafter 
Bewegung,  wenige  längere  ruhende  Fäden,  wenige  und  nur 
kleine  Coccen-Colonien. 

Die  Flüssigkeit  wird  sogleich  destillirt.  das  Destillat  in 
verdünnter  Salzsäure  aufgefangen. 

Die  Portion  2  gab  am  Ende  des  Versuchs  97  cbcm. 
Flüssigkeit  und  100  cbcm.  Kalilauge.  In  der  übelriechenden 
Lösung  sind  zahlreiche  und  grosse  Micrococcenkolonien  und 
sehr  kurze  Stäcchen,  alle  in  guter  Bewegung,  längere  und 
ruhende  Leptothrixfäden  fehlten  ganz. 

Diese  Flüssigkeit  wird  in  gleicher  Weise  analysirt  wie 
die  von  Portion  1. 

Die  am  Ende  des  Versuchs  von  Portion  1  entnommene 
Gasprobe  enthielt: 

COo  .    .      0,072  Volum-Procent. 
O2    .     .    25,444  « 

N2    .     .     74,484  € 

Wasserstoff  fehlte  vollständig. 

Die  Analyse  der  Flüssigkeiten   gab  für  50  cbcm.   der 

ursprüglich  eingeführten  Flüssigkeit  folgende  Werthe: 

Ursprgl.  In  Ohne 

Flüssigkeit       O2  bewegt.      O2  bewegt. 

Port.  III.  Port.  I.  Port.  11. 

Albuminstoffe     ......    0,42410  gr.      0,2458  gr.O    0.3336  gr.*) 

Organische  Extraktstoffe     :     ,    0,41895    «        0,0406    «         0,1323    « 


Summe  ....     0,843  '5  gr.      0,286i  gr.        0,4659  gr. 


*)  Diese  Werthe  enthalten  auch  die  unlöslichen  Stoffe  der  Spaltpilze. 
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In  Ohne 

O2  bewegt.      O2  bewegt. 

Port.  I.  Port.  II. 

NH3  frei  oder  als  Carbonat 0,02232  gr.      0,02457  gr, 

NH3  als  Sulfat  und  Chlorid 0,01878    «        0,00402    « 

Summe 0,04110  gr.      0,02859  gr. 

CaS04 0,6208      «        0,6543      « 

CdCOs 0,1678      «        0,1204      « 

In  der  Flüssigkeit  Portion  1  wurden  weder  Indol  noch 
Skatol,  in  Portion  2  Skatol  nachgewiesen. 

In  Portion  I  war  eingebracht  CaSO^  0,7923  gr.  und 
in  Portion  II  0,7939  gr.  Der  gefundene  Ueberschuss  in  den 
Flüssigkeiten  am  Ende  des  Versuchs  muss,  abgesehen  von 
den  durch  die  Gomplicationen  der  Analyse  bedingten  Fehlern, 
von  der  Fleischflüssigkeit  geliefert  sein,  vielleicht  auch  ein 
wenig  vom  Glase  des  Apparates.  Durch  Portion  1  war 
während  der  Versuchszeit  aufgenommen:  401  cbcm.  O2  von 
0«  und  760  mm.  Druck  =  0,57356  gr. 

Die  Kalilauge  hatte  0,2494  gr.  GO2  während  des  Ver- 
suchs aufgenommen.  Nimmt  man  an,  dass  das  abdestillirte 
Ammoniak  als  1 V2  faches  Carbonat  in  der  Flüssigkeit  enthalten 
war,  so  ergiebt  sich  die  gesammte  Produktion  an  GOa  während 
des  Versuches  zu  0,3535  gr. 


Die  Einrichtung  der  für  diese  Versuche  benutzten 
Apparate,  welche  bereits  von  mehreren  Physiologen  im  hie- 
sigen physiologisch-chemischen  Institute  besichtigt  ist,  wird 
im  Kurzen  zusammen  mit  den  zu  ihrer  Prüfung  angestellten 
Vorversuchen  und  weiteren  definitiven  Versuchen  von  mir 
geschildert  werden.  Man  besitzt  verschiedene  Mittel,  Flüs- 
sigkeiten im  abgeschlossenen  Räume  mit  Gasen  in  Berührung 
in  dauernder  Bewegung  zu  erhalten,  so  dass  die  Gase,  die 
Flüssigkeiten  überall  durchdringen.  Ob  nun  die  von  mir 
gewählte  Methode  der  Bewegung  der  Flüssigkeit  in  sich  hin- 
und  herdrehender  liegender  Flasche  die  einfachste  und  beste 
ist,  wage  ich  nicht  zu  behaupten,  jedenfalls  sind  Schaum- 
bildung und  Stösse  vermieden.    Eine  Anordnung  für  einen 
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sehr  ähnlichen  Zweck  ist  vor  längerer  Zeit  von  M.  Traube 
beschrieben,  die  jedoch  wegen  der  Abnutzung  der  Kautschuk- 
schläuche nur  für  kurze  Zeit,  nicht  für  wochenlang,  Tag  und 
Nacht  fortdauernde  Versuche  dienen  kann. 

Die  beschriebenen  Versuche  ergeben  das  ganz  bestimmte 
Resultat:  dass  bei  steter  Gegenwart  von  freiem, 
indifferenten  Sauerstoff  die  einzigen,  bestimmt 
nachweisbaren  Produkte  der  Fäulniss  eiweiss- 
haltiger  Flüssigkeiten  sind:  CO2 ,  NHs ,  H2O,  von 
denen  das  zuletzt  genannte  nur  aus  dem  Verhält- 
niss  des  aufgenommenen  Sauerstoffs  und  der 
gebildeten  CO*  zu  erschliessen  ist.  Selbst  bei 
mehreren  Wochen  lang  fortgesetzter  Fäulniss  mit  oder  ohne 
Pankreasinfus  zur  faulenden  Lösung  bilden  sich  weder  Wasser- 
stofifgas  noch  Sumpfgas,  wenn  Sauerstoff  die  Flüssigkeit  stets 
durchdringt;  es  werden  auch  die  gewöhnlichen  Fäulniss- 
produkte ,  wie  Indol,  Skatol  gar  nicht,  Leucin  und  Tyrosin, 
wenn  überhaupt,  nur  vorübergehend  gebildet. 

Der  wirkliche  chemische  Umsatz  ist  nachweisbar  in  den 
obigen  Versuchen  grösser  gewesen,  als  es  nach  den  erhaltenen 
Zahlenwerthen  scheint.  Die  Niederschläge,  welche  beim 
Kochen  der  gefaulten  Flüssigkeiten  erhalten  werden,  enthalten 
einen  wahrscheinlich  nicht  geringen  Theil  der  Stoffe  der 
Spaltpilze,  während  die  bei  der  Tödtung  der  letzteren  lösUch 
werdenden  Bestandtheile  die  Summe  der  Extraktstoffe  ver- 
mehren. Da  nun  die  mikroskopische  Untersuchung  ergiebt, 
dass  bei  der  Fäulniss  bei  Gegenwart  von  Sauerstoff  eine 
sehr  grosse  Zahl  von  Spaltpilzen  entsteht,  eine  viel  grössere 
als  bei  geringerem  O2 -Zutritt,  so  ist  die  Substanz  der  gebil- 
deten Spaltpilze  von  besonders  hohem  Einflüsse  in  der  in 
Sauerstoff  bewegten  Portion. 

Die  Spaltpilze  verhalten  sich  hinsichtlich  der  Vermehrung 
offenbar  ebenso  wie  die  Bierhefe,  von  welcher  Brefeld  den 
Beweis  gehefert  hat,  dass  sie  nur  bei  Anwesenheit  von  O2 
sich  vermehrt.  In  guter  Uebereinstimmung  mit  Brefeld's 
Angabe  stehen  Resultate,  die  ich  in  einem  Versuche  erhielt, 
in  welchem  Hefe  in  einer  Mischung  von  Nährflüssigkeit  und 
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Zuckerlösung  in  mehreren  Portionen  ebenso  behandelt  wurde, 
wie  es  oben  für  die  faulenden  Eiweisslösungen  beschrieben 
ist.  In  diesem  Versuche  vom  6.  bis  10.  Juni  1882  bei  12,5® 
bis  14,4°  Temperatur  wurde  aus  der  in  Sauerstoff  bewegten 
Portion  0,5078  gr.,  aus  der  in  CO2  mit  sehr  wenig  O2  be- 
wegten Portion  0,38675  gr.  und  aus  einer  die  gleiche  Zeit 
ruhend  mit  Quecksilber  abgeschlossenen  Portion  0,3761  gr. 
trockene  Hefe  erhalten,  während  am  Anfang  alle  drei  Por- 
tionen gleichen  Hefegehalt  besassen.  Bierhefe  lässt  sich  schnell 
abfiltriren  und  waschen,  Spaltpilze  meist  nicht,  ich  kann 
desshalb  keinen  Zahlenausdruck  für  die  in  obigen  Versuchen 
geschehene  Vermehrung  der  Spaltpilze  geben. 

Alle  diese  Ergebnisse  stehen  im  Einklänge  mit  der 
früher  bereits  von  mir  ausgesprochenen  Ansicht,  dass  Spalt- 
pilze und  Hefearten,  so  lange  sie  bei  gutem  Sauerstoffzutritt 
leben,  im  WesentUchen  hinsichtlich  ihres  Lebens  sich  nicht 
anders  verhalten,  als  alle  übrigen  Organismen;  sie  nehmen 
Sauerstoff  auf  und  scheiden  GO2,  H2O  und  NHs,  oder  dem 
Ammoniak  nahestehende  stickstoffreiche  Stoffe  aus. 

Bei  Abwesenheit  von  Sauerstoff  veranlassen  sämmtliche 
Organismen  Gährungserscheinungen,  während  aber  Spaltpilze 
und  Hefearten  zum  Theil  wenigstens  lange  Zeit  in  diesem 
Zustande  fortbestehen  können,  gehen  die  übrigen  Organismen 
bei  Sauerstoffmangel  bald  zu  Grunde  und  ihr  Leib  verfällt 
den  Fermentationen  der  Spalt-  und  Hefepilze. 

Dass  auch  gewisse  Spaltpilzarten  die  Abwesenheit  von 
Sauerstoff  nicht  lange  ertragen,  ist  erwiesen,  andere  Species 
derselben  besonders  der  Spaltpilz  oder  die  Spaltpilze,  welche 
bei  Abwesenheit  von  Sauerstoff  Gellulose  zu  GO2,  GH*  und 
H2  zerlegen  (ob  es  mehrere  Arten  solcher  Spaltpilze  giebt, 
ist  nicht  bekannt)  vertragen  den  Sauerstoffmangel  sehr  lange. 
Ein  Versuch,  in  welchem  eine  bestimmte  kleine  Quantität 
von  Kloakenschlamm  nur  mit  reinem  Filtrirpapier  und  Wasser, 
gar  nichts  ausserdem,  in  einer  Flasche  über  Quecksilber  seit 
2.  Dezember  1881  abgeschlossen  ist,  geht  noch  jetzt  nach 
mehr  als  zwei  Jahren  bei  Stuben temperatur  und  bei  völliger 
Dunkelheit  ruhig  weiter.    Ich  habe  vor  einem  Jahre  vorläuflg 


über  diesen  Versuch  berichtet,  weil  schon  damals  viel  mehr 
Kohlenstoff  in  den  Gasen,  welche  über  Quecksilber  aufge- 
fangen sind,  entwickelt  war,  als  das  Gewicht  der  organischen 
Stoffe  des  eingebrachten  Schlammes  betrugt). 

Man  hat  seit    Pasteur's    hierauf   bezüglichen    Publi- 
kationen ziemlich    allgemein    unterschieden    zwischen   Spalt- 


*)  Auf  meine  Mitlheilung  über  diesen  Versuch  (Berichte  der 
deutschen  chemischen  Gesellschaft.  Bd.  16,  S,  122)  beziehen  sich  offenbar 
einige  ungegröndete  Bedenken,  welche  Tappeiner  [ebenda».  Bd.  16, 
S.  1740]  ausspricht.  Es  wird  von  ihm  der  Einwand  erhoben,  es  sei  bei  dem 
Versuche  keine  Sterilisirung  angegeben  und  es  sei  nicht  ausgemacht,  dass 
im  Schlamme  selbst  die  Gellulosegährung  verlaufe.  Meine  Apparate 
waren  mit  destillirtem  Wasser  gut  ausgespült,  weitere  Desinfektion  war 
ganz  unnöthig,  weil  es  nur  auf  die  Gewichte  der  vorhandenen  Sub- 
stanzen, die  Quantität  und  Zusammensetzung  der  entwickelten  Gase 
ankommt.  Diese  sind  genau  bestimmt  nach  den  besten 
Methoden  und  das  Resultat,  dass  nämlich  die  entwickelte 
CO2  undCH^  grösstentheils  wenigstens  durch  Zersetzung 
von  Cellulose  gebildet  sein  mussten,  bleibt  durchaus 
unangreifbar.  Die  früheren  Publikationen  Tappeiner 's  enthalten 
ganz  interessante  Versuche,  aber  die  Bildung  von  CO2  und  CH4  aus  Cellulose 
beweisen  sie  nicht.  Er  hat  leider  seinen  Gährmischungen  Fleischextrakt  bei- 
gemischt, dessen  Bestandtheile  mit  Panseninhalt  faulen,  hierbei  Essigsäure 
und  aus  dieser  CO2  und  CH4  liefern  können.  Die  Gewichts-  und  Volum  n- 
verhältnisse  des  Panseninhalts  und  der  Gase,  ihr  Gehalt  an  Kohlenstoff 
werden  weder  absolut  noch  relativ,  angegeben,  nur  die  Lösung  der  Cel- 
lulose ist  beschrieben,  jede  scharfe  Schlussfolgerung  fehlt.  Spaltpilze, 
welche  CO2  und  CHi  bilden,  finden  sich  in  jedem  Schlamm  in  Flüssen, 
Seen,  in  Wald-,  Garten-,  Ackererde,  wenn  Reste  von  Pflanzen  darin 
vorhanden  sind,  davon  habe  ich  mich  durch  zahlreiche  Versuche  über- 
zeugt. Die  Infektion  des  Schlammes  der  Kloaken,  Sümpfe  etc.,  stammt 
nicht,  wie  Tappeiner  meint,  aus  dem  Pansen  der  Kühe,  sondern  die 
des  Panseninhaltes  aus  dem  Futter  der  Thiere  und  dem  Boden  auf  dem  es 
gewachsen  ist.  Die  von  Tappeiner  angegebene  Gährung  der  Cellulose 
mit  Bildung  von  Säure,  ferner  die  Bildung  von  Sumpfgas  aus 
anderen  Stoffen  als  Essig  säure  und  Cellulo  s  e  sind  mir 
durchaus  unbekannt,  nie  beobachtet  trotz  sehr  zahl- 
reicher Versuche.  Seinen  am  Ende  der  ersten  Abhandlung  ange- 
führten Versuch  der  Gährung  von  Wiesenheu  (a.  a.  0„  S.  1740)  unter- 
lasse ich  zu  kritisiren,  weil  die  Stoffe  des  Wiesenheus  genügend  bekannt 
sind,  um  die  gefundenen  Produkte  ganz  ungezwungen  zu  erklären,  ohne 
die  Cellulose  auch  nur  in  Betracht  zu  ziehen. 
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pilzen,  die  in  Sauerstoff  leben,  und  solchen,  die  ohne  freien 
Sauerstoff  leben,  sog.  Anserobien. 

Die  Annahme,  dass  es  Spaltpilze  gebe,  welche  nur  bei 
Abwesenheit  von  Sauerstoff  ihr  Leben  führen,  ist  eine  Hypo- 
these, die  an  sich  höchst  unwahrscheinlich  und  durchaus 
nicht  begründet  ist.  Dass  sie  ohne  Sauerstoff  lange  leben 
können,  auch  ohne  sich  zu  vermehren;  zeigt  mein  obiger 
Gelluloseversuch  sehr  entschieden. 


Die  Bestimmung  der  Cbleride  im  Hundeliarn. 

Ton 

Dn  Ton  Mering. 


(Äas  dem  physiologisoh-ohemtsohen  Inttltat  za  Strassborg.) 
(Der  Redaktion  zugegangen  am  21.  Januar  188^.) 


Vor  Jahresfrist  fand  ich,  dass  chlorsaure  Salze  sich 
neben  Chloriden  im  menschlichen  Harne  leicht  quantitativ 
bestimmen  lassen,  wenn  man  in  einer  abgemessenen  Portion 
Harn  die  Chloride  nach  der  von  Salkowski*)  modificirten 
Volhard' sehen  Methode  direkt  bestimmt,  und  in  einer 
anderen  Portion  die  Chloride  erst  dann  bestimmt,  nachdem 
der  Harn  mit  Zinkstaub  und  Schwefel-  oder  Essigsäure  ei  le 
Zeit  lang  erwärmt  worden  ist. 

Durch  Kochen  mit  Zinkstaub  wird  das  chlorsaure  Salz*) 
in  das  entsprechende  Chlorid  übergeführt  und  es  lässt  sich 
aus  der  Differenz  im  Chlorgehalt  des  Harns  vor  und  nach 
der  Behandlung  mit  Zinkstaub  und  Säure  die  Menge  des 
vorhanden  gewesenen  Chlorates  leicht  berechnen. 

Während  chlorsaure  Salze  in  reiner  wässeriger  Lösung 
bekanntlich  schon  durch  Kochen  mit  Zinkstaub  allein  in  die 
entsprechenden  Chloride  übergeführt  werden,  lassen  sich  chlor- 
saure Salze  im  Urin  durch  Zinkstaub  allein  nicht  bestimmen, 
sondern  zu  diesem  Belaufe  muss  der  Harn  mit  Zinkstaub  und 
verdünnter  Schwefelsänre  oder  Essigsäure  erwärmt  werden. 

Im  Hundeharn  lassen  sich  die  Chloride  nach  Ver- 
suchen von  Salkowski  in  der  gewöhnlichen  Weise  nach 
Volhard  nicht  titriren,  weil  in  diesem  Harn  schwefelhaltige 


1)  Zeitschrift  für  physiologische  Chemie,  Bd.  V. 

2)  Perchlorate  werden  durch  Kochen    mit  Zinkstaub    nicht  ver- 
ändert. 

Zeitsohrift  für  pbysiologisclie  Chemie  VHI.  16 
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Körper,  wie  unterschweflige  Säure  und  Sulfocyansäure  vor- 
kommen, welche  auf  Zusatz  von  Silberlösung  und  kalter 
Salpetersäure  als  Schwefel-  oder  Schwefelcyansilber  mit  dem 
Chlorsilber  niederfallen  und  so  für  letzteres  zu  hoheWerthe  geben. 

Um  die  Volhard'sche  Methode  für  die  Bestimmung  der 
Chloride  im  Hundeharn  brauchbar  zu  machen,  empfahl  Sal- 
kowski  den  Hundeharn  nach  dem  Silberzusatz  mit  Salpeter- 
säure (10  Harn  +  10  Silberlösung  +  25  cbcm.  Salpetersäure 
+  25  cbcm.  Wasser  etc.)  aufzukochen  und  nach  dem  Erkalten 
dann  wie  gewöhnlich  zu  verfahren.  Salkowski  erhitzt  den 
Harn  mit  Salpetersäure,  um  hierdurch  die  Beimischung  von 
Schwefel-  und  Schwefelcyansilber  zum  Ghlorsilber  zu  ver- 
meiden und  glaubt,  auf  einige  Versuche  gestützt,  dass  die 
Volhard'sche  Methode  in  dieser  Weise  ausgeführt  für  den 
Hundeharn  richtige  Resultate  giebt. 

Da  ich  im  Hundeharn  chlorsaure  Salze  neben  Ghlor- 
alkaHen  mit  Zinkstaub  bestimmen  wollte,  suchte  ich  zuerst 
festzustellen,  welchen  Einfluss  das  Behandeln  mit  Zinkstaub 
und  verdünnter  Schwefelsäure  oder  Essigsäure  auf  normalen 
Hundeharn,  in  dem  man  die  Chloride  bestimmen  will,  ausübt. 

Zu  diesen  Versuchen  diente  stets  ein  und  derselbe 
Hund;  er  erhielt  als  Nahrung  entweder  Pferdefleisch  oder 
Reis,  Fibrin  und  Fett. 

Versuch  I. 
Das   Thier,   welches  seit   mehreren  Tagen  pro   die  ein  Kilo 
Pferdefleisch  bekam,  Hess  in  24  Stunden  590  cbcm.  Harn. 

Der  Harn  enthielt: 

Ohne  Erhitzen  mit  Salpetersäure  titrirt   .     .    0,280®/ö  Gl  Na 

Nach   dem    Erhitzen  mit  Salpetersäure  wie 

Salkowski  angegeben 0,244  «       « 

Mit  Zmkslaub  und  verdünnter  Schwefelsäure 

gekocht 0,148  «       « 

Mit  Soda  eingedampft  und  mit  Salpeter  ge- 
schmolzen     0,141  €      « 

Versuch  IL 
Am  folgenden  Tage  liess  der  Hund  bei  1  Kilo  Fleischnahrung 
640  cbcm.  Harn. 
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Der  Harn  enthielt: 

Ohne  Erhitzen  mit  Salpetersäure  titrirt  .     .  O,344.0|o  Gl  Na 

Nach  Erhitzen  mit  Salpetersäure     ..•.  0,316  «  « 
Mit  Zinkstaub  und  verdünnter  Schwefelsäure 

gekocht 0,193  «  < 

Mit   Zinkstaub   und   verdünnter   Essigsäure 

gekocht 0,196  €  « 

Mit  Soda  und  Salpeter  geschmolzen    .    .    .  0,189  «  « 

100  cbcm.  dieses  Harns  wurden  mit  20  cbcm.  Salpeter- 
säure und  40  cbcm.  Silberlösung  versetzt;  der  Niederschlag, 
welcher  ganz  schwarz  war,  wurde  nach  dem  Auswaschen 
mit  Wasser  über  Schwefelsäure  getrocknet  und  dann  mit 
Soda  und  Salpeter  vorsichtig  geschmolzen.  Die  Schmelze 
wurde  in  Wasser  gelöst  und  von  dem  metallischen  Silber 
getrennt.  Die  wässerige  Lösung  der  Schmelze  wurde  mit 
Salpetersäure  nach  Zusatz  von  Silberlösung  aufgekocht  (um 
etwaige  salpetrige  Säure  zu  entfernen)  und  dann  nach  dem 
Erkalten  wie  gewöhnlich  titrirt.  Die  Schmelze  enthielt  0,195% 
Gl  Na.  Das  aus  der  Schmelze  rückständige  Silber  löste  sich 
klar  in  Salpetersäure  und  entsprach  0,348®,o  Gl  Na. 

Diese  Versuche  zeigen,  dass  es  Hundeharn  gibt  in  dem 
die  Chloride  sich  nicht  nach  der  von  Salkowski  ange- 
gebenen Modifikation  dar  Volhard'schen  Methode  bestimmen 
lassen,  da  der  beim  Titriren  erhaltene  Silberniederschlag 
auch  nach  dem  Kochen  mit  Salpetersäure  ausser  Ghlorsilber 
noch  andere  in  Salpetersäure  unlösliche  Silberverbindungen 
in  erheblicher  Menge  enthalten  kann,  wodurch  der  Ghlor- 
gehalt  viel  (mehr  wie  50°/o)  zu  hoch  ausfällt. 

Es  folgen  nun  einige  Versuche,  welche  zeigen,  dass  es 
Hundeharn  geben  kann,  in  welchem  sich  vermittels  der  von 
Salkowski  vorgeschlagenen  Modifikation  die  Ghloride  hin- 
reichend genau  bestimmen  lassen. 

Versuch  III. 
Der  Hund  erhielt  Fibrin,  Reis,  Fett  und  ein  wenig  Kochsalz. 

Der  Harn  enthielt: 

Ohne  Erhitzen  mit  Salpetersäure     ....  0,2500|o  Gl  Na 

Nach  Erhitzen  mit  Salpetersäure     ....  0,226 «       « 

Mit  Soda  und  Salpeter  geschmolzen    .    .    .  0,231 «       « 


Versuch  IV. 
Der  Hund  erhielt  am  anderen  Tage  Fibrin,  Reis  und   Fett. 
Der  Harn  enthielt: 

Ohne  Erhitzen  mit  Salpetersäure     ....  0,104^10  ClNa 

Nach  Erhitzen  mit  Salpetersäure     ....  0,098 «       « 

Mit  Zinkstaub  und  Schwefelsäure    ....  0,100  «       « 

Mit  Soda  und  Salpeter  geschmolzen     .    .    .  0,096 «       « 

Versuch  V. 
Der    Hund     erhielt    am    folgenden    Tage    750   gr.    Pferde- 
fleisch. 
Der  Harn  enthielt: 

Ohne  Erhitzen  mit  Salpetersäure    ....  O,lll<>|o  ClNa 

Nach  Erhitzen  mit  Salpetersäure     ....  0,084 «       « 

Mit  Zinkstaub  und  Essigsäure 0,084 «       « 

Mit  Soda  und  Salpeter  geschmolzen    .    ;     .  0,081  «       « 

Da  die  vorliegenden  Versuche  (I.  und  IL)  darthun,  dass 
die  zur  Bestimmung  der  Chloride  im  Hundeharn  von  Sal- 
kowski  modificirte  Volhard'sche  Methode  unter  Umständen 
viel  zu  hohe  Werthe  gibt,  schlage  ich  vor,  in  Zukunft  die 
Chloride  im  Hundeharn  in  folgender  einfacher  Weise,  welche 
genaue  Werthe  gibt  und  desshalb  der  umständlichen  Bestim- 
mung der  Chloride  durch  Veraschen  mit  Soda  und  Salpeter 
bei  Weitem  vorzuziehen  ist,  zu  bestimmen: 

20  cbcm.  Harn  werden  mit  60  cbcm.  Wasser  verdünnt 
und  auf  Zusatz  von  5  —  8  gr.  chlorfreiem  Zinkstaub  und 
10—15  cbcm.  verdünnter  Schwefelsäure  (1:5)  auf  dem  Wasser- 
bade circa  eine  Stunde  lang  erwärmt.  Nun  filtrirt  man  heiss, 
wäscht  den  Niederschlag  wiederholt  mit  kochendem  Wasser 
aus,  säuert  das  Filtrat  mit  Salpetersäure  an  und  bestimmt 
in  demselben  die  Chloride  entweder  nach  Volhard  oder 
gewichtsanalytisch  als  Chlorsilber. 

Durch  Kochen  mit  Zinkstaub  und  verdünnter  Sohwefel- 
säure  werden  die  schwefelhaltigen  Körper  unter  Abgabe  von 
Schwefelwasserstoff  zersetzt. 

Will  man  im  Hundeharn  Chlorate  neben  Chloriden 
vermittels  Zinkstaub  bestimmen,  so  lässt  sich  nach  Unter- 
suchungen von  mir  folgende  Methode  verwenden: 
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Eine  Portion  Harn  versetzt  man  mit  Silberlösung  in 
Ueberschuss  und  dann  mit  ein  wenig  Salpetersäure;  der 
Niederschlag  wird  mit  Soda  und  Salpeter  geschmolzen  und 
in  der  wässerigen  Lösung  der  Schmelze  wird  nach  dem 
Ansäuern  mit  Salpetersäure  das  Chlor  bestimmt.  Statt  den 
Niederschlag  mit  Soda  und  Salpeter  zu  schmelzen,  kann  man 
denselben  auch  mit  Zinkstaub  und  verdünnter  Essigsäure 
erwärmen,  und  un  Filtrat  die  Chloride  mit  Silber  bestimmen. 

Eine  andere  Portion  Harn  kocht  man,  um  das  chlor- 
saure Salz  zu  zersetzen,  mit  Zinkstaub  und  verdünnter 
Schwefelsäure  und  bestimmt  im  Filtrat  die  Chloride. 

Aus  der  Differenz ,  zwischen  der  Menge  des  .  Chlors, 
welche  in  der  Soda-Salpeter-Schmelze  oder  beim  Behandeln 
des  Silberniederschlags  mit  Zinkstaub  und  Essigsäure  gefunden 
wurde,  und  aus  der  Menge  des  Chlors,  welche  beim  Kochen 
des  ganzen  Harns  mit  Zinkstaub  und  Schwefelsäure  erhalten 
wurde,  lässt  sich  die  Menge  des  chlorsauren  Kali  leicht  be- 
rechnen. 

Manti  kann  übrigens,  sowohl  im  Menschen  wie  im 
Hundeharn  die  Chlorate  auch  mit  schwefliger  Säure  reduciren. 
In  einer  demnächst  an  anderer  Stelle  erscheinenden  Abhand- 
lung: «Ueber  die  Wirkungen  des  chlorsauren  Kali»  werde 
ich  eingehender  über  die  Bestimmung  chlorsaurer  Salze  im 
Harn,  Blut  etc.  berichten. 

Die  Veranlassung  zu  vorliegender  Notiz  ist  eine  soeben 
erschienene  kleine  Mittheilung  von  Grub  er  (Zeitschrift  für 
Biologie,  Bd.  XIX,  H.  IV),  in  welcher  er  behauptet,  dass  die 
von  Salkowski  für  den  Hundeharn  modificirte  Volhard- 
sche  Methode  durchaus  stimmende  Resultate  giebt.  Da  aber 
die  Dämpfe  der  kochenden  Salpetersäure  unter  Umständen 
sehr  lästig  sind  und  es  vorkommen  kann,  dass  der  Harn 
durch  Kochen  mit  Salpetersäure  so  dunkel-roth  gefärbt  wird, 
dass  der  Eintritt  der  Endreaktion  nur  undeutlich  zu  erkennen 
ist,  erwärmt  er  den  Harn  mit  Zink  und  Schwefelsäure  bei 
40-  50®  und  erhält  auf  diese  Weise  Resultate  —  Zahlen- 
angaben  sind   nicht   gemacht  —  welche   sehr   gut,   sowohl 
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unter  sich  als  mit  denen  bei  Oxydation  durch  Salpetersäure 
erhaltenen  stimmen. 

Meine  Versuche  (I  und  II)  zeigen  aber,  dass  die  Resultate, 
welche  im  Hundeharn  durch  Behandeln  mit  Zinkstaub  er- 
halten werden,  sehr  wesentlich  dififeriren  können,  von  denen, 
welche  man  nach  der  von  Salkowski  angegebenen  Modi- 
fikation durch  Kochen  mit  Salpetersäure  erlangt.  Man  niuss 
demnach  im  Hundeharn  die  Chloride  entweder  mit  Zinkstaub 
oder  durch  Schmelzen  mit  Soda  utid  Salpeter  ermitteln,  da 
man  auch  beim  Kochen  mit  Salpetersäure  viel  zu  hohe  Werthe 
(bis  mehr  wie  50%  zu  viel)  bekommen  kann. 


lieber  die  Bedeutung  der  Hydroxylgruppe  (HO)  in  einigen  Giften* 

Von 

Dn  StolnU^ow  aus  St.  Petersburg. 


(Aus  der  chemischen  Abtheilung  des  physiologischen  Instituts  zu  Berlin). 
Der  Bedaktion  zugegangen  am  10.  Januar  1881. 


In  dem  Maasse,  als  die  Kenntniss  der  chemischen 
Constitution  solcher  organischer  Verbindungen,  deren  physio- 
logische Wirkung  verhältnissmässig  genau  bekannt  ist,  fort- 
schreitet, beginnt  auch  das  allgemeine  Interesse  der  Frage  sich 
zuzuwenden,  welche  Schlüsse  aus  der  chemischen  Constitution 
auf  die  Art  der  physiologischen  Wirkung  der  organischen 
Körper  gezogen  werden  können.  Hierbei  ist  es  von  beson- 
derem Interesse  zu  verfolgen,  welche  Aenderung  der  Charakter 
der  Wirkung  einer  Substanz  auf  den  Organismus  erfährt, 
wenn  man  in  ihr  enthaltene  Atomgruppen,  welche  die  physio- 
logische Wirkung  der  Substanz  beeinflussen,  bestimmten 
Veränderungen  unterwirft. 

Dass  Beziehungen  zwischen  chemischer  Constitution  und 
physiologischer  Wirkung  organischer  Verbindungen  bestehen, 
lehrt  eine  nicht  geringe  Zahl  von  bekannten  Beobachtungen. 

So  wirkt  die  Mehrzahl  der  Körper  der  Blausäuregruppe 
(HGN)  giftig  und  in  ähnlicher  Weise,  wie  die  Blausäure  selber, 
während  die  Alkylcyanüre  (Aethyl-,  Amyl-,  Methyl-,  Butyl- 
Gyanüre)  ganz  ungiftig  [PelikaU;  Rossbach]  sind.  Durch 
Einführung  der  Nitrogruppe  (NO2)  in  das  Benzol,  erhält 
man  ein  ausserordentlich  starkes  Gift  —  C6H5NO2.  Ganz 
ebenso  entstehen  die  heftigen  Gifte,  Nitromethan  (GH3.NO2), 

Zeitschrift  für  physiologische  Chemie  Vin.  18 
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Nitroäthan  (CHs.GHa  .NO2)  Nitropentan  (CsHii.NOa)  u.  s.  f. 
Durch   Einführung    der  Amidogruppe   (NH2)   in    das  Phenol 

OH  \ 

erhält  man  Paramidophenol  (GeHijjTj   h  ein  heftiges  Gift; 

ganz  ebenso  giftig  ist  Ämidobenzol  oder  Anilin  (GeHsNIIa). 
Die  von  Baumann ^)  entdeckten  Aetherschwefelsäuren  des 
Phenols,  Pyrogallols  u.  s.  w.,  verlieren  die  ihren  Radikalen 
eigene  Giftigkeit,  wenn  sie  in  den  Körper  warmblütiger  Thiere 
gelangen.  Im  Jahre  1859  stellte  Stahlschmidt^)  nach 
dem  Verfahren  How's^),  der  einige  Jahre  vor  dieser  Arbeit 
durch  Einwirkung  von  Aethyljodür  auf  Strychnin  Aethyl- 
strychnin  gewonnen  hatte,  —  Methylstrychnin  dar  und  fand, 
dass  dasselbe  lange  nicht  so  giftig  ist,  wie  Strychnin :  0,682  gr. 
welche  einem  Kaninchen  gereicht  worden  waren,  erwiesen 
sich  als  ungiftig.  Prof.  Schroff*)  hat  gleichfalls  die  Wirkung 
des  Methylstrychnins  auf  den  Organismus  studirt  und  ge- 
langte auch  zum  Schlüsse,  dass  dasselbe  bei  Weitem  weniger 
giftig  ist,  als  Strychnin,  und  zwar  muss  man  zur  schnellen 
Tödtung  eines  Kaninchens  0,1  gr.,  eines  Frosches  Dosen  von 
0,004—0,010  gr.  dieser  Substanz  nehmen;  hierbei  tritt  bei 
letzterem  nicht  Tetanus  auf,  wie  bei  Strychnin,  sondern 
Lähmung  bei  Persistiren  der  Herzthätigkeit  und  der  Darm- 
peristaltik. 

A.  G.  Brown  und  Fräser^)  haben  ganz  ebenso  eine 
Reihe  von  Experimenten  über  die  physiologische  Wirkung 
der  durch  Einwirkung  von  Methyljodür  auf  verschiedene 
Alkaloide  entstehenden  Verbindungen  angestellt.  So  haben 
sie  Strychnin,  Brucin,  Godein,  Morphin  und  Nicotin  eingehend 

')  B  a  u  m  a  n  u :    Zeilschrift  für  physiologische  Chemie,  Bd.  II. 
2)  Po  gg.,  Bd.  108,  S.  513. 
»)  Ebendaselbst. 

4)  Wochenblatt  der  Zeitschrift  der  k.  k.  Gesellschaft  der  Aerzle 
in  Wien.  Nr.  14,  1866. 

5)  A.  C.  Brown  und  T.  R.  Fräser:  On  the  connection between 
Chemical  Constitution  and  physiological  aclion,  wilh  special  reference  to 
the  physiological  aclion  of  the  salts  of  the  ammonium  bases  derived 
from  slrychnia,  brucia,  Ihebaia,  codeia,  morphia  and  nicolia.  Journal  of 
analomy  and  physiology,  2  Ser.  Nr.  II,  p.  224. 
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untersucht  und  fanden,  dass  diese  Körper,  methylirt,  weit 
weniger  giftig  sind,  als  ihre  Radikale  und  dabei  ähnlich  wie 
Curare  wirken,  indem  sie  Paralyse  und  nicht  Tetanus  hervor- 
rufen. E.  Jolyet  und  Cahours^)  fanden  übrigens,  dass 
Methyl-  und  Aethylstrychnin  bei  Hunden  keine  Paralyse, 
sondern  Convulsionen  hervorrufen,  welche  allerdings  mit 
grossen  Pausen  (V*  Stunde)  auftreten,  und  zwar  erst  nach 
20  cgr.  Methylstrychnin  und  20—40  cgr.  Aethylstrychnin. 
In  einer  anderen  Arbeit  haben  Jolyet  und  Gahours^)  die 
Wirkung  des  Anilins  und  Methylanilins,  des  Aethylanilins 
und  Amylanilins  verglichen.  Während  Anilin  bei  Fröschen 
die  Irritabilität  der  nervösen  Gentra  erhöht  und  klonische 
Convulsionen  hervorruft,  bedingen  Methyl-,  Aethyl-  und 
Amylanilin  innerhalb  18—20  Minuten  einen  Verlust  der 
Mobilität  und  Stupor,  später  Stillstand  der  Respirations- 
bewegungen und  der  Reflexation  bei  Abschwächung  der 
Irritabilität  der  Nerven  und  Erhaltung  der  Muskelerregbarkeit 
und  der  Herzaction. 

Die  angeführten  Beispiele  genügen  um  zu  zeigen,  dass 
man  auf  dem  Wege  der  Substitution  die  physiologische 
Bedeutung  bestimmter  Atomgruppen  in  stark  wirkenden 
Substanzen  ermitteln  kann.  Indessen*  ist  es  hierbei  erforder- 
lich, dass  die  substituirende  Gruppe  an  sich  möglichst  indif- 
ferent sei.  Methyliren  und  Aethyliren,  wie  dies  Hörn, 
Stahlschmid  u.  A.  gethan  haben,  geben  in  vielen  Fällen 
keine  scharfe  Unterscheidung  von  der  ursprünglichen  Sub- 
stanz ,  oder  man  erhält  dadurch  in  anderen  Fällen ,  wie 
unsere  Untersuchungen  lehren,  eine  verstärkte  Wirkung  der 
ursprunglichen  Verbindung.  So  ist  z.  B.  das  Dimethyl- 
resorcin  so  stark  giftig,  dass  ein  Tropfen  desselben  unter 
einer  Glasglocke  genügte,  um  in  3—5  Minuten  5  Frösche 
zu  tödten. 

*)  E.  Jolyet  et  A.  Gahours:  Recherches  relatives  ä  l'action 
physiologique  des  jodures  de  melhylstryclinium  et  de  r^thylstrychnium. 
Comptes  rendus  1868,  T.  11,  p.  904. 

*)  E.  Jolyet  et  A.  Gahours:  Sur  Taction  physiologique  de  la 
methylaniline,  de  rethylanUine,  de  ramylaniline  comparee  ä  celle  de 
raniline.    Comptes  rendus  1868,  T.  1,  p.  1131. 
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Die  folgenden  Untersuchungen  beziehen  sich  auf  eine 
Anzahl  Substanzen,  welche  als  Phenole  zu  betrachten  sind. 
In  diesen  kann  wie  Bau  mann  gezeigt  hat,  die  Hydroxyl- 
gruppe leicht  durch  die  für  den  Organismus  indifferente 
Schwefelsäuregruppe  ersetzt  werden. 

Zur  Untersuchung  gelangten  Morphin  und  Morphinäther- 
schwefelsäure, Phenol,  Resorcin,  PhJoroglucin  und  Pyrogallol 
und  ihre  Aetherschwefelsäuren.  Die  Arbeit  ist  nach  dem 
Vorschlage  und  ihr  chemischer  Theil  unter  Leitung  des 
Prof.  ßaumann  ausgeführt,  dem  ich  an  dieser  Stelle  meinen 
herzlichsten  Dank  ausspreche. 

I.  Morphin  und  Morphinätherschwefelsäure. 
Dank  den  Untersuchungen  von  Gl.  Bernard^),  Hitzig^), 
Wundt^),  Gscheidlen  *),  Kertsch^),  Buchheim®), 
Rossbach'),  Meihnizen®),  Harley®)  und  von  vielen 
Anderen  ist  die  physiologische  Wirkung  des  Morphins  auf  den 
Organismus  ziemlich  genau  bekannt  worden.  Und  zwar  ist 
es  erwiesen  worden,  dass  das  Morphin  fast  ausschliesslich 
auf  das  Gentralnervensystem  wirkt;  die,  bei  der  Vergiftung 
in  den  anderen  Gebieten  auftretenden  Veränderungen,  müssen 

*)  Gazette  medicale  'de  Paris,  1864.  Bulletin  g^nörale  de  th^ra- 
peuthie,  T.  LXXVII,  1869  Le^ons  sur  ranaßsth^sie  et  l'asphyxie,  Paris  1875. 
Gl.  Bernard  kommt  in  Folge  seiner  Untersuchungen  zum  Schlüsse, 
dass  bei  einem  Thiere  bei  der  Vergiftung  desselben  mit  Morphin,  die 
Reflexerregbarkeit  «excitabilite»  erhöht,  während  die  Schmerzempfind- 
lichkeit «sensibilit^»  herabgesetzt  wird. 

2)  Hitzig  (Untersuchungen  über  das  Gehirn,  Berlin  1874),  nach 
dem  das  warmblütige  Thier  bei  der  Morphinvergiftung  sich  so  verhält, 
«als  ob  ihm  das  grosse  Gehirn  abgetragen  wäre. 

8)  Untersuchungen  zur  Mechanik  der  Nerven  und  Nervencentren. 
Versuche  über  den  Morphintetanus  bei  Fröschen,  Bd.  II,  1876. 

4)  Ueber  die  physiologische  Wirkung  des  essigsauren  Morphin. 
Würzburger  Arbeit  1869. 

»)  Das  Morphin  und  seine  Wirkung  u.  s.  w.  Memorabilien   1871. 

6)  Köhler:  Maleria  medica  1069  emp.  1876. 

7)  Rossbach  und  Nothnagel:  Arzneimittellehre  1880. 

8)  Ueber  den  Einfluss  einiger  Substanzen  auf  die  Keflexerregbar- 
keit.    Pflüger's  Archiv,  Bd.  VN. 

9)  The  cid  vegelable  nenrolics.    London  1869. 
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als  secundäre  Erscheinungen  angesehen  werden.  Ausserdem  ist 
es  bekannt,  dass  man  bei  der  physiologischen  Wirkung  des 
Morphins  auf  das  Centralnervensyslem  zwei  Stadien  zu  unter- 
scheiden hat,  nämlich  das  narkotische  und  telanische. 

Die  genaue  Analyse  der  Morphin  Wirkung  auf  das  Central- 
nervensystem,  die  Reihenfolge  und  den  Grad,  in  welchem 
die  verschiedenen  Theile  dieses  Systems  vom  Morphin  ge- 
troffen werden,  hat  Witkowski^)  geliefert.  Da  eine  solche 
genaue  Analyse  der  Wirkungsweise  des  Morphins  auf  den 
Organismus  für  uns,  —  bei  der  Vergleichung  der  Wirkungs- 
weise des  Morphins  und  des  neuen  Körpers,  der  Morphin- 
ätherschwefelsäure, —  ganz  besonders  wichtig  ist,  so  wollen 
wir  auf  dieselbe  etwas  näher  eingehen.  Reicht  man  einem 
Frosche  subcutan  5  cgr.  Morphin,  so  tritt  folgendes  Bild  der 
Vergiftung  auf: 

«Wenn  man  einige  Zeit  nach  der  Vergiftung  versuchs- 
weise die  Glocke  fortnimmt,  unter  der  man  den  Frosch  auf- 
bewahrt hatte,  so  bemerkt  man  zunächst,  dass  er  auffällig 
lange  zögert,  die  dargebotene  Gelegenheit  zur  Flucht  zu  be- 
nutzen ;  dann  sieht  man  die  Dauer  dieses  Zögerns  bei  Erneue- 
rung des  Versuchs  mehr  und  mehr  zunehmen  und  (nach 
10  Minuten  bis  IVa  Stunden)  einen  Zeitpungkt  kommen,  wo 
das  Tliier  ohne  äusseren  Anreiz  überhaupt  nicht  mehr  fort- 
springt, dagegeji  nach  einer  Reizung  die  zum  Sprunge  nöthigen 
Bewegungen  ganz  geordnet  ausfütirt.  Bald  zeigt  aber  auch 
die  Goordination  dieser  Bewegungen  eine  allmählich  zu- 
nehmende Abweichung  von  der  Norm  Die  Sprünge  werden 
ungeschickt,  das  Thier  fällt  leicht  um,  erreicht  nicht  mehr 
den  beabsichtigten  Bewegungszweck,  rutscht  von  einem  all- 
mälig  geneigten  Brettchen  hinunter,  weil  es  das  Gleichgewicht 
nicht  zu  bewahren  vermag,  lässt  in  der  Ruhe  und  bei  Orts- 
veränderungen bald  das  eine  und  bald  das  andere  Bein 
längere  Zeit  ausgestreckt  liegen,  bis  es  zuletzt  auch  durch 
Reize  nicht  mehr  gelingt  überhaupt  einen  Sprung  herbei- 
zuführen.    Erst    nachdem    der    Verlust    dieser    Fähigkeiten 

')  Witkowsky:  «lieber  die  Morphiumwirkung.»  Archiv  für  expe- 
rimentelle Pathologie  und  Pharmakologie,  1877. 
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vollendete  Thatsache  geworden,  erleidet  auch  das  bis  dahin 
ganz  intacte  Vermögen  des  Thieres  eine  Einbusse,  seine 
gewöhnliche  (Bauch-)  Stellung  zu  behaupten  und  sie,  wenn 
man  sie  willkürlicti  verändert  hat,  wieder  einzunehmen.  Wenn 
man  bis  zu  dieser  Zeit  den  Frosch  auf  den  Rücken  gelegt 
hatte,  so  erfolgte  prompt  und  geschickt  die  Rückkehr  in  die 
gewöhnliche  hockende  Stellung,  auch  noch  zu  einer  Zeit, 
wo  selbst  durch  Reize  kein  Sprung  mehr  herbeizufühJen 
war.  Wiederholt  man  aber  jetzt  den  Versuch  des  Herum- 
legens,  so  sieht  man  erst  spät  ungeschickte  Herumdrehungs- 
versuche erfolgen  und  endlich  eine  Zeit  kommen,  wo  die 
Rückenlage  nicht  mehr  als  genügender  Reiz  wirkt,  d.  h.  wo 
das  Thier  dauernd  die  ungewohnte  Lage  beibehält,  sie  zu- 
nächst wohl  noch  verlässt,  wenn  man  durch  Kneipen  oder 
dergleichen  die  einwirkenden  Reize  vermehrt,  schliesslich 
aber  überhaupt  nicht  mehr  zum  Umdrehen  zu  bringen  ist. 
Nach  V* — 2  Stunden  pflegen  die  Erscheinungen  diesen  Grad 
errreicht  zu  haben.  Durch  Berührung  der  Cornea  lässt  sich 
um  diese  Zeit  kein  Liderschluss  mehr  erreichen,  dagegen 
erfolgen  an  den  vom  Rückenmark  aus  innervirten  Theilen 
noch  auf  alle  Reize  Reflexzuckungen,  die  aber  meistens  abnorm 
schwach  ausfallen.  Bei  sehr  kleinen  Dosen  sind  öfters  nur 
die  ersten  unter  den  hier  geschilderten  Veränderungen  deut- 
lich; das  Thier  wird  träge,  verUert  die  Lust  und  den  Trieb 
zur  Fortbewegung  und  zeigt  eine  leichte  Ungeschicklichkeit 
bei  seinen  Sprüngen.» 

Eine  ganze  Reihe  solcher  Veränderungen,  wie  sie  bei 
der  Morphinvergiftung  des  Centralnervensystems  auftreten, 
kann  man  augenscheinlich  den  Erscheinungen  gleich  stellen, 
welche  Goltz  experimentell  durch  theilweise  Abtragungen 
verschiedener  Theile  der  Hirnsubstanz  erhielt.  Und  zwar 
müssen  nach  Witkowski  diese  entsprechenden  Verände- 
rungen in  folgender  Reihenfolge  ausgedrückt  werden: 

Schwund  der  Fähigkeit. 

1.  Zur  spontanen  Bewegung  —  Abtragung  des  Grosshirns; 

2.  Zur  Bewegungsstatik  und   -dynamik  —   Abtragung  der 
Vierhügel ; 
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3.  Zum  Sprung  überhaupt  —  Abtragung  des  Kleinhirns; 

4.  Zur  Bewahrung  der  gewöhnlichen  Stellung  —  Abtragung 
der  Medulla  oblongata. 

Sonach  concentrirt  sich  die  Wirkung  des  Morphins 
hauptsächlich  im  Gehirn,  und  zwar  beginnt  diese  Wirkung 
vor  allem  vom  Grosshirn  aus,  wobei  nach  kleinen  Dosen  der 
Effekt  hier  Halt  machen  kann;  nach  grösseren  Dosen  jedoch 
wird  stufenweise  das  ganze  Gehirn  vergiftet. 

Auf  die  Periode  der  Narkose  folgt  zuweilen  —  das 
tetanische  Stadium.  Letzteres  kann  nur  nach  gewissen  Ver- 
giftungsdosen eintreten  und  charakterisirt  sich  durch  die 
erhöhte  Erregbarkeit  des  Rückenmarks.  Die  Reizung  des 
Thieres  in  dieser  Periode  ruft  eine  krampfhafte  Zusammen- 
ziehung von  ganzen  Muskelgruppen  hervor,  aber  hierauftritt 
eine  Periode  der  vollständigen  Erschöpfung  der  Rückenmark- 
erregbarkeit ein;  daher  vermag  der  Frosch  lediglich  nur  den 
erst^i  Reiz  mit  einer  Attake  zu  beantworten,  während  die 
darauf  folgenden,  selbst  heftigsten  Reize  ohne  allen  Effekt 
bleiben.  Diese  Erscheinung  ist  deutlich  ausgeprägt  in  den 
Muskelgruppen  des  Respirationsorgans.  So  wird  die  Athmung 
zuerst  unregelmässig  und  oberflächlich,  dann  tritt  eine  deut- 
liche Verlangsamung  des  Athmens,  ja  selbst  ein,  mehr  oder 
weniger  lange  Zeit  anhaltender,  vollständiger  Stillstand  des- 
selben auf.  Wenn  man  in  diesem  Zeitpunkt,  sei  es  durch 
Stoss,  Kneipen  oder  einfach  durch  Aenderung  der  Lage  des 
Thieres,  einen  Reiz  auf  dasselbe  ausübt,  so  tritt  ein  plötz- 
licher, heftiger  Anfall  von  Cuntractur  der  Respirationsmuskeln 
ein,  worauf  aber  eine  lange  Pause  folgt,  während  welcher 
die  Reize  .^ür  mehr  oder  weniger  lange  Zeit  bereits  ohne 
Wirkung  bleiben,  bis  das  erschöpfte  Rückenmark  sich  von 
Neuem  mit  einer  gewissen  Erregbarkeitskraft  zu  versehen 
vermocht  hat. 

Das  Herz,  die  Gefässe,  die  peripherischen  Nerven  bieten, 
selbst  wenn  sie  verändert  werden  sollten,  nur  Veränderungen 
zweiten  Grades  dar. 

Die  warmblütigen  Thiere  reagiren  auf  Morphin  im  All- 
gemeinen   ganz   ebenso    wie   die   kaltblütigen,  nur  mit  dem 
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Unterschiede,  dass  bei  ihnen  die  Periode  der  Reflexerreg- 
barkeit des  Rückenmarks  viel  schwächer  ausgesprochen  ist, 
und  umgekehrt  die  Erscheinungen  der  Narkose  deutUcher 
hervortreten,  d.  h.  es  wird  viel  klarer  die  Reaktion  des 
Morphins  auf  das  Gehirn  beobachtet. 

Also  ist  die  wichtigste,  vorzüglichste  Wirkung  des 
Morphins  auf  den  Organismus  —  die  Erschütterung  des  Gehirns. 
Und  die  Thatsache,  dass  nicht  allein  verschiedene  Thier- 
gattungen,  sondern  auch  verschiedene  Menschenracen,  ver- 
schieden auf  Morphin  reagiren,  wird  gewöhnlich  in  Zusammen- 
hang gebracht  mit  dem  verschiedenen  Entwickelungsgrad  des 
Gehirns;  und  zwar  soll  die  Empfänglichkeit  für  Morphin 
wachsen  mit  der  Entwickelungshöhe  des  Gehirns  (Buch- 
heim).  Diese  Ansicht  dürfte  jedoch  kaum  ganz  richtig  sein. 
Dann  müsste  man  ja  zugeben,  dass  Frauen  und  Kinder  das  am 
meisten  entwickelte  Gehirn  besitzen.  Weiter  unten  werden  wir 
sehen,  dass  man  bei  der  Beurtheilung  der  Intensität  der  Mor- 
phiumwirkung, sowohl  den  Zustand  der  reagirenden  Organe, 
als  auch  die  Resorptionsapparate  im  Auge  haben  muss. 

Morphinätherschwefelsäure  wird  nach  folgendem  Ver- 
fahren dargestellt:  Man  löst  20  gr.  reinen  krystallisirten 
Morphins  und  8  gr.  Aetzkali  in  20 — 30  cbcm.  Wasser  auf; 
zur  Lösung  fügt  man  allmälig  und  unter  beständigem  Schüt- 
teln 15  gr.  fein  gepulvertes  KaUumpyrosulfat.  Nach  8  bis 
10  Stunden  ist  die  Reaktion  beendet.  Man  verdünnt  nun 
mit  300—400  cbcm.  Wasser  und  filtrirt;  das  Filtrat  wird 
nüt  Essigsäure  schwach  angesäuert,  wobei  aus  der  Lösung 
die  freie  Morphinätherschwefelsäure  sich  krystalUnisch  aus- 
scheidet, während  essigsaures  Morphin  und  schwefelsaures 
Kalium  gelöst  bleiben.  Der  Niederschlag  wird  abfiltrirt,  ge- 
waschen und  au^  heissem  Wasser  umkrystallisirt. 

Man  erhält  so  die  Morphinschwefelsäure  in  feinen,  langen 
Nadeln,  welche  noch  gelb  gefärbt  sind,  durch  wiederholtes 
Umkryslallisiren  in   ganz   weissen,   silberglänzenden   Nadeln. 

Die  Bildung  der  Morphinätherschwefelsäure  vollzieht 
sich  nach  folgenden  Formeln: 

Ci7  HieNOa^HO  +  KHO  =  Cn  HisNO.  KO  +  H2O. 
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Ci7  Hi8 NO2  .KO  +  Ka  Sa  O7  =  C17  His  NOa.KO.SO3  +  K2  SO4 

C17H18NO2.KO.O.SO2   +C2H4  02  = 

Gl  7  Hl  8  NO2 . 0 .  SO2  .  HO  +  C2  Ha  KO2 . 

(Morphinätherschwefelsäure.) 

Lässt  man  diese  Aetherschwefelsäurekrystalle  über 
Schwefelsäure  stehen,  so  verwittern  sie  bald  unter  Abgabe 
des  Krystallwassers ,  das  in  2—3  Tagen  vollkommen  ent- 
weicht. 

Die  Analyse  der  lufttrockenen,  Kristallwasser  enthal- 
tenden Substanz  ergab  Werthe,  welche  zu  der  Formel: 

C17H18NO2.SO4H  +  2H2O 

führen. 

Gefunden :  Berechnet : 

C 50,2  >  50,87  V 

H 5,60  «  5,73 « 

S 7,45«  7,93« 

Kristallwasser  .       8,61  «  8,98 « 
Die  Analyse  der  über  Schwefelsäure  völlig  getrockneten 
Substanz  lieferte  folgende  Zahlen: 

Gefunden:  CnHi8N02.S04H 

.8     8,31V  —  8,29V  —  8,37V  8,74V 

Die  Morphinschwefelsäure  ist  sehr  schwer  löslich  in 
kaltem  Wasser,  Alkohol  und  Aether;  sie  löst  sich  in  etwa 
100  Th eilen  heissem  Wasser,  und  viel  leichter  in  Alkalien. 
Die  wässerige  Lösung  reagirt  schw^ach  sauer,  und  wird  durch 
Chlorbarium  nicht  getrübt. 

Die  Morphinschwefelsäure  verliert  bei  100®  ihr  Krystall- 
wasser,  und  erfährt  auch  beim  Erhitzen  auf  160®  noch  keine 
weitere  Zersetzung.  Sie  ist  somit  die  beständigste  von  allen 
bisher  bekannten  Aetherschwefelsäuren.  Die  Bildung  von 
Sulfosäure,  welche  beim  Erhitzen  von  phenolschwefelsaurem 
Kalium  von  Bau  mann  beschrieben  worden  ist,  findet  hier 
nicht  statt. 

Um  die  Säure  zu  zerlegen,  muss  man  sie  mit  ver- 
dünnter Salzsäure  längere  Zeit  auf  dem  Wasserbade  erwärmen. 
Hierbei  zerfällt  sie  in  Morphin  und  Schwefelsäure.  0,523  gr. 
krystallisirte  Morphinschwefelsäure  \vurden   durch  mehrstün- 
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diges  Erwärmen  mit   100   cbcm.  Wasser   und   15   gr.    Salz- 
säure vollständig  zerlegt. 

Das  nach  der  Zersetzung  in  der  Lösung  enthaltene. 
Morphin  wurde  durch  Ammoniumcarbonat  abgeschieden  und 
getrocknet,  seine  Menge  betrug  0,343  gr.,  die  theoretische  Aus- 
beute an  Morphin  würde  0,3714  gr.  betragen  haben.  Die  Menge 
der  zugleich  gebildeten  Schwefelsäure  (als  BaSO*  gewogen) 
betrug  0,122   gr.,   (H2  SO*)   oder   in  Procenten  ausgedrückt: 

Gefunden :  Berechnet : 

H2SO4  23,32  7o  24,43% 

Das  aus  der  Morphinschwefelsäure  wieder  gewonnene 
Morphin  zeigt  alle  Eigenschaften  und  Reaktionen  des  reinen 
Alkaloids.  Zum  Ueberflusse  wurde  dasselbe  nach  dem  Um- 
kristallisiren  analysirt : 

Gefunden :  Cn  H19  NO3  +  H2O 

C  66,987o  67,3% 

H  7,93 «  7,0 « 

Die  Spaltungsprodukte  der  Morphinätherschwefelsäure 
wurden  genau  bestimmt,  um  aufs  Bestimmteste  nachzu- 
weisen, dass  das  Morphin  selbst  bei  dem  Uebergange  in  die 
Aetherschwefelsäure  keinerlei  innere  Umwandlung  durch 
Oxydation  oder  Condensation  erfahren  hatte  (Oxymorphin, 
Apomorphin)  u.  s.  w. 

Die  Reaktionen  der  Morphinätherschwefelsäure  sind  mit 
wenigen  Ausnahmen  dieselben  wie  bei  Morphin.  / 

Concentrirte  Schwefelsäure,  zu  der  etwas  molybdän- 
saures Natron  zugesetzt  ist,  (Froh de)  färbt  diesen  Körper 
ganz  ebenso  wie  Morphin. 

Eisenchlorid  gibt  mit  Morphinätherschwefelsäure  keine 
blaue  Färbung.  Hierdurch  unterscheidet  sich  also  dieselbe 
wesentUch  vom  Morphin,  das  mit  Eisenchlorid  eine  sehr 
charakteristische  Reaktion  gibt. 

Setzt  man  zur  Morphinätherschwefelsäure  einige  Tropfen 
Schwefelsäure  zu  und  erwärmt  das  Ganze  im  Wasserbade, 
so  erhält  die  Mischung  eine  schön  rosarothe  Färbung  mit 
einer  merklich  ausgedrükten  violetten  Nüancirung.  Erwärmt 
man  aber  die  Mischung  der  Morphinätherschwefelsäure  und 
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der  Schwefelsäure  über  der  Flamme  eines  Bunsen'schen 
Brenners,  so  entsteht  eine  schöne  volle  Violettfarbe. 

Die  Rosafarbe  geht  beim  Stehen  der  Mischung  an  der 
Luft  allmälig  in  Violett  über. 

Diese  Reaktion  muss  als  charakteristisch  für  Morphin- 
ätherschwefelsäure angesehen  werden,  da  Morphin  und  seine 
Salze  dieselbe  nicht  zeigen. 

Concentrirte  Salpetersäure  färbt  die  Morphinschwefel- 
säure hellroth,  welche  Farbe  ziemlich  dauerhaft  ist,  während 
das  Morphin  durch  dieselbe  eine  vollständig  blutrothe  Farbe 
bekommt,  welche  aber  bald  in  Gelb  übergeht.  Die  übrigen 
Reaktionen  der  Morphinätherschwefelsäure  stimmen  mit  denen 
des  Morphins  selbst  überein. 

Zur  Darstellung  der  Morphinätherschwefelsäure  muss 
man  das  rein  krystallinische  Morphin  nehmen;  bei  Anwen- 
dung von  weniger  reinem  Morphin  entstehen  Nebenprodukte, 
welche  die  Ausbeute  sehr  verringern. 

Das  Kalipyrosulfat  muss  allmälig  (zu  4—5  gr.)  und 
nicht  auf  einmal  hinzugefügt  werden,  sonst  tritt  die  Bildung 
des  Bisulfats  (KHSO4)  ein,  die  Reaktion  der  Mischung  wird 
sauer,  und  hierbei  entstehen  Zersetzungsprodukte  des  Mor- 
phins, welche  die  Gewinnung  der  Morphinätherschwefelsäure 
ausserordentlich  erschweren;  wir  erhielten  hierbei  zweimal 
Substanzen,  welche  sehr  schwer  löslich  sind  in  Wasser, 
Alkohol  und  Aether,  welche  aber  zugleich  keine  Schwefel- 
säure enthalten. 

Ebenso  ist  es  rathsamer,  das  Erwärmen  der  Morphin- 
lösung im  wässerigen  Aetzkali,  sowohl  vor  wie  nach  dem 
Zusatz  des  Kalipyrosulfats,  zu  unterlassen. 

Das  Morphin,  welches  bei  der  Darstellung  der  Aether- 
schwefelsäure  unverändert  geblieben  ist,  kann  man  durch 
Salmiak  abscheiden  und  von  Neuem  zur  Bereitung  der  Morphin- 
ätherschwefelsäure verwenden. 

H.    Vergleichung  der  Wirkung  des  Morphins  und  der 
Morphinschwetelsäure. 
Die   beiden   Substanzen  wurden  theils  subcutan,  theils 
vom  Magen  aus  den  Thieren^  beigebracht  und  zwar  in  äqui- 
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Talenten  Mengen  im  Verhältnisse  der  Atomgewichte  (Morphin 
=  303  und  Morphinschwefelsäure  =  401).  Einer  Iprocen- 
tigen  Morphinlösung  entspricht  eine  Lösung  von  1,323  gr. 
Morphinschwefelsäure  auf  100  cbcm.  Wasser. 

Da  die  Vergiftungserscheinungen  des  Morphins  voll- 
kommen klar  an  Fröschen  zu  sehen  sind,  und  da  es  bei 
diesen  Thieren  leichter  ist,  als  bei  den  warmblütigen,  solche 
aiir?:usiichen,  welche  an  Gewicht  sowohl,  wie  in  jeder  anderen 
Beziehung  gleich  sind,  so  haben  wir  vor  Allem  zunächst 
unsere  Experimente  an  Fröschen  angestellt.  Im  Folgenden 
sind  die  Beobachtungen  bei  drei  Parallel  versuchen  genauer 
angegeben : 

1.  Versuch. 

Yött  zwei  grossen ,  an  Gewicht  gleichen  Fröschen  —  ranae 
temjtorarise  —  sind  um  11  Uhr  Morgens  dem  einem  = 
0^0088  gr.  in  einer  0,5  procentigen  Lösung  von  Morphin- 
äiherschwefelsäure,  dem  anderen  etwas  weniger  als  die 
entsprechende  Menge  Morphin,  und  zwar  =  0,050  gr.  gleich- 
falls in  einer  0,5 procentigen  Lösung,  in  der  P'orm  des 
essigsauren  Salzes,  subcutan  gereicht  worden. 

Dia  Vergiftungserscheinungen  gestalteten  sich  folgender- 
niässen : 


Morphin. 


Morphin  ätherschwefelsäure. 


Um  11   Uhr  10  Minuten. 

Der  Frosch  sitzt  unbeweglich;  auf 
einen  mechanischen  Reiz  macht 
er  lani^same,  ungeschickte,  unbe- 
deutend eSprünge;  auf  den  Rücken 
gelegl»  vermag  er  noch,  wenn 
Liuch  mich  einer  ziemhch  starken 
Anslroiigiing,  sich  umzudrehen, 
um  äetne  gewöhnhche  Stellung 
einzunehmen. 


Der  Frosch  springt,  sobald  ihm 
die  Möglichkeit  dazu  gegeben  ist, 
frei  herum.  Diese  Sprünge  er- 
scheinen sogar  abrupter  und  un- 
gleichmässiger,  als  im  Normal- 
zustande; nachdem  das  Thier 
fünf,  sechs  solcher  Sprünge  aus- 
geführt hat,  wird  es  für  einige 
Zeit  ganz  ruhig  und  erscheint 
während  dieser  Zeit  etwas  träge, 
schläfrig,  dann  aber  beginnt  es 
von  Neuem  verstärkte  Sprünge 
zu  machen  u.  s.  w. 
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Morphin. 


Morphinätherschwefelsäure. 


Um  11  Uhr  35  Minuten. 

Nach  mechanischen  Reizen  selbst 
hinreichend  starken  (Kneipen  mit 
der  Pincette)  vermag  der  Frosch 
nur  eine  oberflächliche  Bewe- 
gung auszuführen,  kann  aber 
nicht  mehr  springen. 

Um  12  Uhr. 

Der  Frosch  liegt  vollkommen  un- 
beweglich auf  dem  Rücken  und 
vermag  selbst  nach  heftig.  Reizen 
nicht  diese  Lage  in  die  gewöhn- 
Hche  Stellung  umzuändern. 

Um  14  Uhr  20  Minuten. 

Der  Frosch  liegt  unbeweglich  auf 
dem  Rücken,  Reize  rufen  leichte, 
krampfhafte,  schnell  vorüberge- 
hende Zuckungen  in  den  Muskel- 
gruppen der  Extremitäten  her- 
vor« 


Um  12  Uhr  40  Minuten. 

Das  Thier  erwiedert  selbst  auf  hef- 
tige Reize  (seien  sie  mechanisch 
oder  thermische)  nur  mit  einer 
kaum  merklichen  Zusammenzie- 
hung einzelner  Muskelgruppen. 

Um  1  Uhr. 

Das  Thier  ist  todt. 


Die  Bewegungen,  sowie  der  Allge- 
meinzustand sind  wie  vorher. 


Bei  gebotener  Möglichkeit  macht 
das  Thier  grosse  Sprünge,  wie 
ein  normaler  Frosch. 


Der  Frosch  springt  noch,  wie  vor- 
her, vollkommen  frei;  wenn  er 
aber  jetzt  nach  den  vollführten 
Sprüngen  ausruht,  so  sind  zu 
dieser  Zeit  die  Erscheinungen  der 
Narkose  augenscheinlich  etwas 
deutlicher  ausgeprägt  als  vorher; 
das  Thier  erscheint  etwas  mehr 
schläfrig  und  träge  als  bei  Be- 
ginn des  Versuches.  Uebt  man 
während  dieser  Zeit  einen  leichten 
Reiz  auf  das  Thier  aus,  so  re- 
agirt  es  auf  denselben  mit  Sprün- 
gen, aber  nicht  sofort,  wie  ein 
normaler  Frosch,  sondern  erst 
nach  Verfluss  mehrerer  Sekunden. 

Bei  sich  bietender  Möglichkeit 
springt  das  Thier  wie  vorher. 


Der  Frosch  verhält  sich  ganz  ebenso 
wie  vorher,  d.  h.  wie  ein  nor- 
maler. Wir  haben  ihn  dann  noch 
im  Verlauf  von  5  Stunden  beob- 
achtet, allein   es  traten  keinerlei 
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Morphin. 


Morphinätherschwefelsäure . 


Erscheinungen  einer  Morphium- 
vergiftung ein.  Am  folgenden 
Tage  diente  der  nämliche  Frosch 
wie  ein  vollständig  normaler,  als 
Objekt  für  andere  Versuche. 


2.  Versuch. 

Es  sind  dem  einen  Frosche  0,040  gr.  Morphins  in  der  Form 
des  salzsauren  Morphins,  dem  anderen  0,0688  gr.  Morphin- 
älherschwefelsäure  um  9  Uhr  des  Morgens  gereicht  worden. 


Morphin 


Morphinätherschwefelsäure. 


Um  9  Uhr  20  Minuten. 

Die  Bewegungen  sind  langsam,  un- 
geschickt, und  erfolgen  nur  nach 
einem  äusseren  Reize;  auf  dem 
Rücken  vermag  der  Frosch  nicht 
zu  liegen. 

Um  9  Uhr  35  Minuten. 

Der  Frosch  sitzt  vollkommen  ruhig; 
ein  mechanischer  Reiz  ruft  nur 
eine  Bewegung,  aber  keinen 
Sprung  hervor;  auf  den  Rücken 
gelegt,  vermochte  er  erst  nach 
zwei  Minuten  seine  gewöhnliche 
Lage  einzunehmen. 

Um  10  Uhr  5  Minuten. 

Das  Thier  liegt  unbeweglich  auf 
dem  Rücken;  nach  einem  me- 
chanischen Reiz  erfolgen  merk- 
liche krampfhafte  Contractionen. 


Um  10  Uhr  40  Minuten. 

Das  Thier  ist  vollständig  bewegungs- 
los, und  liegt  auf  dem  Rücken; 
die  ersten  mechanischen  Reize 
lösen  leichte  tetanishe  Erschei- 
nungen aus:  aber  die  folgenden 
selbst  heftigsten  Reize  bleiben 
ohne  Erfolg. 


Der  Frosch  sprtngt   wie   ein   voll- 
ständig normaler. 


Das  Thier  macht  schnelle,  unge- 
stüme Sprünge;  es  wurden  ihm 
subcutan  noch  0,0688  gr.  Mor- 
phinätherschwefelsäure gereicht. 


Der  Frosch  hupft  vollkommen  frei ; 
nach  einigen  Sprüngen  wird  er 
ruhig  und  sieht  nun  während 
dieser  Zeit  etwas  schläfrig  und 
träge  aus;  jedoch  ruft  eine  leichte 
Berührung  heft.  Sprünge  hervor. 

Der  Frosch  benimmt  sich  ganz  wie 
vorher. 


249 


Morphin. 


Morphinätherschwefel  säure. 


Um  11  Uhr  5  Minuten. 

Das  Thier  erwiedert  die  heftigsten 
Reize  nur  mit  unmerklicheu  Zu- 
sammenziehungen einzelner  Mus- 
kelgruppen;  es  ist  beinahe  todt. 

Um  11  Uhr  20  Minuten. 
Das  Thier   reagirt  nicht   mehr  auf 
Reize  —  ist  todt. 


Um  11   Uhr  40  Minuten. 


Der  Frosch  hüpft  wie  vorher,  aber 
nicht  mehr  so  abrupt;  es  wur- 
den ihm  subcutan  noch  0,0688  gr. 
Morphinätherschwefelsäure  ge- 
reicht 

Aus  eigenem  Antrieb  hüpft  das 
Thier  ungern,  und  die  Sprünge 
sind  dabei  merklich  verlangsamt, 
mit  unbedeutenden  Ansätzen; 
aber  schon  eine  leichte  Berüh- 
rung löste  zwei  gewaltige,  ab- 
rupte Sprünge  aus,  worauf  das 
Thier  ruhig  wurde.  Wiederholte, 
aufeinander  folgende  Reize  lösen 
dieselben  schnellen,  ungestümen 
Sprünge  aus. 

Das  Thier  sprang  einmal  in  verti- 
kaler Richtung  weit  in  die  Höhe, 
worauf  es  sofort  in  einen  vollen 
allgemeinen  Tetanus  verfiel;  wäh- 
rend dieser  Zeit  konnte  man  das 
Thier  in  Händen  halten  und.  wie 
einen  Stab  herumdrehen;  dieser 
Zustand  dauerte  etwa  10  Minuten 
fort,  und  als  sich  hierauf  das 
Thier  aufreckte, löste  die  geringste 
Berührung  desselben  einen  hef- 
tigen Allgemeintetanus  aus.  Eine 
Stunde  nach  Ablauf  des  ersten 
spontanen  Tetanus  wiederholte 
sich  der  Anfall  von  selbst  aufs 
Neue  und  zwar  wiederum  mit 
einem  Sprung  in  die  Höhe  und 
unter  heftigem  Quacken;  dieser 
tetanische  Anfall  dauerte  30  Mi- 
nuten, worauf  das  Thier  bewe- 
gungslos auf  dem  Rücken  dalag, 
wobei  Anfangs  schon  leichte, 
dann  aber  nur  heftige  Reize  immer 
einen  Tetanus  hervorriefen. 
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Morphin. 


Morphinätherschwef elsäur  e. 


Um  6  Uhr  Abends  kam  das  Thier 
in  einem  Tetanuszustande  um. 

3.  Versuch. 
Dem  einen  der  Frösche  sind  0,050  gr.  essigsauren  Morphins, 
dem  anderen  auf  einmal  eine  mehr  als  doppelt  so 
grosse  Menge  der  Morphinätherschwefelsäure,  und  zwar 
=  0,1376  gr.  eingespritzt  worden.  Der  Anfang  des  Ver- 
suchs war  um  9  Uhr  Morgens. 


Morphin. 


Morphinätherschwefelsäure. 


Um  9  Uhr  20  Minuten. 

Die  Erscheinungen  der  Narkose  sind 
vollständig  ausgeprägt ;  spontane 
Bewegungen  sind  nicht  vorhan- 
den ;  Reize  erwiedert  der  Frosch 
nur  mit  langsamen,  unbedeuten- 
den Promolionen  von  einer  Stelle 
auf  die  andere ;  allein  er  springt 
nicht  mehr,  selbst  nach  dem 
heftigsten  Kneipen. 

Um  9  Uhr  50  Minuten. 

Der  Frosch  liegt  bewegungslos  auf 
dem  Rücken;  einen  Reiz  erwie- 
dert er  mit  einem  leichten  Zucken 
der  Extremität. 

Um  10  Uhr  20  Minuten. 

Der  Frosch  reagirt  beinahe  gar 
nicht  mehr,  seihst  auf  heftige 
Reize. 


Um  10  Uhr  40  Minuten. 

Die  heftigsten  mechanischen  Reize, 
sowie  auch  chemische  Reize  rufen 
nur  ein  langsames,  kurze  Zeit 
anhaltendes,  Zusammenziehen  der 
Extremität  hervor. 


Es  erfolgen  spontane  schnelle  und 
ungleiche  Sprünge,  nach  denen 
der  Frosch  etwas  träge  und 
schläfrig  wird,  dann  aber  be- 
ginnen dieselben  Sprunge  ohne 
äusseren  Reiz  von  Neuem. 


Das  Thier  erscheint  träge,  schläf- 
rig, sitzt  auf  einem  entblössten 
Tische  ruhig;  nach  einem  Reiz 
macht  es  nur  kleine  Sprünge. 

Das  Thier  ist  träge,  schläfrig,  be- 
wegungslos ;  auf  den  Rücken  ge- 
legt, nimmt  es  mit  Mühe  und 
nur  langsam  seine  gewöhnliche 
Stellung  wieder  ein;  auf  einen 
Reiz  macht  es  schwache,  unge- 
schickte Sprünge. 

Das  Thier  liegt  bewegungslos  auf 
dem  Rücken;  eine  leichte  Be- 
rührung ruft  deutliche  tetanische 
Erscheinungen  hervor ;  schnell 
aufeinander  wiederholt  folgende 
Reize  lösen  gleichfalls  einen  Te- 
tanus aus. 
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Morphin. 


Morpliinätherschwefelsäure. 


Um  11  Uhr. 

Das  Thier  ist  todt 


Um  Ij  Uhr  30  Minuten. 


Das  Thier  liegt  bewegungslos  auf 
dem  Rücken;  sowohl  mecha- 
nische, wie  chemische  Reize  lösen 
in  gleichem  Maasse  einen  Tetanus 
aus. 

Das  Thier  drehte  sich  selbst  von 
der  Rückenlage  um  und  machte 
einige  hinreichend  starke  Sprünge ; 
hierauf  sftzt  es  ruhig  und  er- 
scheint schläfrig.  Nach  Verlauf 
von  40  Minuten  erfolgte  ein  spon- 
taner, deutlich  ausgesprochener 
Allgemeintetanus,  währenddessen 
das  Thier  umkam. 


Alle  anderen  Versuche,  welche  von  uns  bei  der  Ver- 
gleichung  der  Wirkung  des  Morphins  und  der  Morphinschwefel- 
säure angestellt  worden  sind,  lieferten  ganz  ähnliche  Bilder, 
wie  die  oben  beschriebenen.  Diejenigen  Dosen,  bei  welchen 
das  Morphin  das  Thier  tödtete,  blieben  bei  der  Morphin- 
schwefelsäure ohne  jeden  Effekt.  Augenscheinlich  wurden 
nur  die  willkürlichen  Bewegungen  der  Thiere  abrupter  und 
ungestümer,  worauf  dann  ein  etwa  einer  leichten  Narkose 
gleichkommender  Zustand  eintrat;  das  Thier  erschien  immer, 
nachdem  es  fünf,  sechs  Sprünge  vollführt  hatte,  etwas  träge, 
schläfrig,  allein  nicht  für  lange  Zeit,  denn  nach  2 — 3  Minuten 
begann  das  Thier  schon  von  Neuem  zu  springen,  sobald 
ihm  dazu  die  Möglichkeit  gegeben  war,  u.  s.  f.  Diese  leichten 
Abweichungen  von  dem  Normalzustande  konnte  man  wahr- 
nehmen, und  dies  nicht  immer,  sondern  nur  in  der  ersten 
Zeit  nach  der  Vergiftung  (nach  Ablauf  von  1—2  Stunden), 
dann  aber  unterschied  sich  das  Thier  in  Nichts  mehr  von 
dem  normalen. 

Vergrösserte  man  aber  die  Dosen  der  Morphinschwefel- 
säure auf  das  3-  bis  5  fache,  so  waren  dann  die  Vergiftungs- 
anfalle,  welche  sich  kundgaben   in   scharf  ausgesprochenen 
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heftigen  Tetanusattaken,  sowie  in  klonischen  Krämpfen,  — 
ganz  ebenso  wie  bei  der  Vergiftung  mit  Godein  oder  Strychnin. 

Der  Tetanus  tritt  sowohl  spontan,  als  nach  Reizen  auf, 
hält  ziemlich  lange  an,  und  nach  Ablauf  desselben  braucht 
es  nur  einer  leichten  Berührung  der  Haut  des  Thieres,  um 
ihn  von  Neuem  hervorzurufen  u.  s.  f.  Er  wird  leicht  hervor- 
gerufen, sowohl  durch  mechanische,  etwas  schwerer  durch 
chemische  Reize.  In  dem  Zustande  des  Tetanus  gehen  die 
Thiere  unter,  allein  dies  ist  nicht  immer  der  Fall. 

Die  Erscheinungen  der  Narkose  bei  diesen  grossen  Dosen 
sind  nicht  immer  und  nicht  scharf  ausgeprägt ;  in  der  Mehr- 
zahl der  Fälle  verfallt  das  Thier,  indem  es  zuerst  die  Fähig- 
keit willkürlicher  Bewegungen  beibehält,  nach  einigen  grossen 
Sprüngen  in  einen  deutlich  ausgesprochenen  Allgemeintetanus, 
nach  dessen  Ablauf  es  erst  träge,  schläfrig  und  unbeweglich 
wird.  Wenn  dem  Tetanus  ein  Zustand  der  Narkose  vorher- 
geht, so  ist  derselbe  lange  nicht  so  tief,  wie  bei  der  Morphin- 
vergiftung; obgleich  das  Thier  träge,  schläfrig,  ruhig  wird 
(es  springt  nicht,  wenn  ihm  die  Möglichkeit  dazu  gegeben  ist), 
so  vollführt  es  doch  noch  immer  nach  Reizen  Sprünge  oder 
Abwehrbewegungen ;  auf  den  Rücken  gelegt,  vermag  es,  wenn 
auch  zuweilen  nur  mit  grosser  Mühe,  die  gewöhnliche  Stellung 
wieder  einzunehmen. 

Der  Tetanus  ist  somit  jeine  charakteristische  Wirkung 
der  Morphinschwefelsäure. 

Als  wir  bereits  diese  Frage  bearbeiteten,  erschien  eine 
Arbeit  von  Schröder^)  über  Morphin.  Schröder  theilt 
die  Alkaloide  der  Opiumgruppe  hinsichtlich  ihrer  physiolo- 
gischen Wirkung  in  zwei  Gruppen,  nämlich  in  die  Morphin- 
gruppe, welche  sich  durch  das  in  den  Vordergrund  Treten 
der  Narkose  charakterisirt  und  zu  welcher  ausser  Morphin; 
noch  Oxydimorphin  gehört,  —  und  in  die  Godeingruppe,  in 
der  das  tetanische  Stadium  der  Wirkungsweise  den  Gharakter 
aufdrückt,  und  die  Narkose  ganz  in  den  Hintergrund  tritt; 
zur  letzteren  gehören  Papaverin,  Godein,  Narcotin,  Thebain. 

1)  W.  von  Schröder:  Archiv  für  experimentelle  Pathologie 
und  Pharmakologie  1883. 
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Auf  Grund  der  oben  geschilderten  Untersuchungen  muss 
die  Morphinätherschwefelsäure  zur  Codelngruppe  gezählt 
werden,  ja  sie  muss  sogar  in  Anbetracht  der  Schärfe  des 
durch  sie  hervorgerufenen  Tetanus  als  Repräsentant  dieser 
Gruppe  angesehen  werden,  wenn  auch  um  bei  einem  Frosch 
einen  Tetanus  hervorzurufen,  im  Vergleich  zu  Thebain  ver- 
hältnissmässig  grosse  Dosen  derselben  gegeben  werden  müssen. 

Morphinätherschwefelsäure  ist  aber  Morphin  minus  einer 
Hydroxylgruppe  +  dem  Rest  der  Schwefelsäure. 

Morphin =  CnHisNOaCHO) 

Morphinätherschwefelsäure   .  =  Ca7Hi8NOa(S04H) 

Die  Bedeutung  der  einen  Hydroxylgruppe  in  dem  Mor- 
phin kann  somit  folgendermassen  formulirt  werden: 

1.  Mit  ihr  ist  jene  wesentliche  Eigenschaft  des  Morphins 
verknüpft,  welche  dasselbe  von  allen  anderen  Alkaloiden 
der  Opiumgruppe  unterscheidet,  — -  nämlich  seine  narko- 
tisirende  Fähigkeit,  seine  Fähigkeit  vorzüglich  und 
hauptsächlich  auf  die  Nervencentren  des  Hirns  zu 
reagiren. 

2.  Mit  ihr  ist  die  Giftigkeit  des  Morphins  verbunden. 

Aber  warum  —  könnte  man  erwiedern  —  ist  beispiels- 
weise Codein  oder  Thebain,  welche  bezüglich  der  Hydroxyl- 
gruppe sich  ähnlieh  zum  Morphin  verhalten  wie  die  Morphin- 
schwefelsäure, viel  giftiger  als  letztere  und  Thebain  seinerseits 
giftiger  als  Codein? 

In  der  letzen  Zeit  hat  Grimaux')  durch  seine  be- 
merkenswerthen  Untersuchungen  viel  Licht  auf  die  chemische 
Constitution  der  Alkaloide  der  Opiumgruppe  verbreitet.  Indem 
Grimaux  auf  Morphinnatrium  Jodmethyl  hat  wirken  lassen, 
erhielt  er  auf  synthetischem  Wege  Codein  und  nannte  es 
Methyläthermorphin,  welchem  folgende  Constitution  zukommt : 
Morphin  .  .  =  CnHisNOaCHO) 
Codein     .     .  =  Cu  HisNOaCOCHs). 


1)  Comptes  rendus,  Bd.  92  und 
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Eigentlich  that  Grimaux  nur  dasselbe,  was  bereits  im 
Jahre  1868  Fräser,  und  noch  früher  Trocher  gethan 
haben;  allein  in  seinen  Händen  erhielt  diese  Reaktion  eine 
ganz  andere  Richtung.  Das  Thebain  betrachtet  Grimaux 
als  Morphinvinyläther,  der  indessen  noch  nicht  aus  dem 
Morphin  erhalten  worden  ist: 

Thebain.     .  =  Ci7Hi8N02(OG2H8). 

Es  bietet  sich  somit-  die  Möglichkeit  dar,  aus  Morphin 
eine  ganze  Reihe  anderer  Alkaloide  durch  Substitution  eines 
H-Atoms  der  Hydroxylgruppe  durch  ein  Alkoholradikal  zu 
erhalten.  Die  Zusammensetzung  dieser  Alkaloide  entspricht 
der  Formel: 

Ci7Hi8NOi(OGnHn2+  1) 

und  diese  sind  als  Morphinäther  anzusehen,  welche  Grimaux 
«Codeine»  nennt. 

In  der  That  gelang  es  Grimaux,  das  H  der  Hydroxyl- 
gruppe des  Morphins  durch  die  Aethylgruppe  zu  ersetzen, 
den  so  erhaltenen  neuen  Körper  nennt  er  Codäthylin : 

Cl7Hl8N02(OG2H6). 

Die  physiologische  Wirkung  dieser  Körper  charakterisirt 
sich  dadurch,  dass  sie  alle  das  Rückenmark  beeinflussen  und 
krampferregende,  wie  lähmende  Wirkungen  haben  bei  unbe- 
deutender Narkose  oder  selbst  beim  vollständigen  Fehlen  einer 
solchen;  —  hierbei  wächst  die  Fähigkeit  derselben  Krämpfe 
zu  erregen,  sowie  ihre  Giftigkeit  zugleich  mit  der  Grösse  n. 
So  ruft  das  Codäthylin  nach  den  Untersuchungen  von 
R  och  fönt  aine^)  bei  Fröschen  einen  heftigen  Tetanus  hervor, 
wie  das  Strychnin,  und  schon  0,007  —  0,012  gr.  tödten  den 
Frosch  während  des  Tetanus;  für  Meerschweinchen  ist  die 
letale  Dosis  50  mgr.,  für  Kaninchen  0,11  gr.  Also  ist  Cod- 
äthylin bei  Weitem  giftiger  und  viel  krampferregender  als 
das  Codein. 

Hiernach  wird  es  klar,  dass  obgleich  Codein  und  Thebain 
sich  in  Bezug  auf  die  Hydroxylgruppe  des  Morphins  gleich 

*)  Journal  für  Anatomie  und  Physiologie,  Bd.  V. 
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verhalten,  diese  Gruppe  bei  ihnen  doch  durch  eine  andere 
substiluirt  ist,  welche  nicht  indifferent  ist. 

In  der  Morphinätherschwefelsäure  ist  aber  die  Hydroxyl- 
gruppe des  Morphins  mit  einer  indifferenten  Gruppe  ver- 
tauscht. Dadurch  erklärt  es  sich,  warum  sie  viel  weniger 
giftig  ist  als  Codein. 

Ferner  war  es  in  Anbetracht  der  Indifferenz  der  Alkohol- 
radikale in  den  «Godeinen»  unmöglich  zu  entscheiden,  welchem 
Umstände  letztere  ihre  charakteristische  physiologische  Wir- 
kung verdanken,  ob  den  Alkoholradikalen  oder  ihrem  gemein- 
samen Radikal: 

C11H1SNO2. 

In  der  Morphinätherschwefelsäure  haben  wir  eigentlich 
nur  dieses  Radikal  der  «Godeine»  und  desswegen  muss  die 
Fähigkeit,  Krämpfe  auszulösen  und  hauptsächlich  auf  das 
Rückenmark  zu  wirken,  dem  «Godeinradikale»  selbst  zuge- 
schrieben werden.  Die  in  den  Godeinen  enthaltenen  Alkohol- 
radikale bedingen,  wie  es  scheint,  einen  grösseren  oder 
geringeren  Grad  der  Giftigkeit,  je  nach  der  Zahl  der  in  ihnen 
enthaltenen  Kohlenstofifatome. 

Allein  wir  kehren  zu  unserer  Parallele  zwischen  Morphin 
und  Morphinschwefelsäure  zurück. 

Wie  bekannt,  wird  durch  Morphin  der  allgemeine  Blut- 
druck erniedrigt,  der  Herzschlag  und  die  Athmung  ver- 
langsamt (Gl.  Bernard^),  Gscheidlen^),  Heidenhain^), 
Witkowsky*)  u.  A.) 

Folgende  Versuche  zeigen  nun,  wie  in  dieser  Richtung 
hin  die  Morphinschwefelsäure  wirkt. 


')  LeQOiis  sur  ran^estesie  et  sur  Tasphyxie  1875^  Paris. 

2)  üeber  die  physiologische   Wirkung   des   essigsauern  Morphins 
Würzburg.  Arbeit.  1869. 

3)  Pfluger's  Archiv,  Bd.  IV. 

*)  üeber  die  Morphinwirkung,  1877t 
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Kaninchen  yon 

1660  gr.  Körpergewicht. 

Zeit. 

Blutdruck 
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mmtr.  Hg 

Puls- 
frequenz 
in 
20" 
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in 

20" 
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2  h.  35  m. 
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70 

15 

45  € 

112—120 

72 

16 

._ 

55  * 
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68 

14 

— 

57  « 

"— 

— 

— 

Injection  0.03O  gr.  Morphin- 
ätherschwefelsäure in  V. 

3  h.  10  m. 

114—124 

72 

14 

jugularis. 

20  « 
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76 

16 

— 

3  h.  50  « 

112—124 

72 

12 



4  h.  00  * 

116-120 

70 

15 

— 

4h     2  « 

'^ 

"^ 

— 

Injection  0,100  gr.  Morphin- 
ätherschwefelsäure in  V. 

12  « 

120-130 

76 

18 

jugularis. 

22  « 

122—128 

74 

16 

—  • 

32  « 

118-126 

72 

16 

— 

33  « 

— 

— 

— 

Injection  0,200  gr.  Morphin- 
ätherschwefelsäure in  V. 

40  « 

120-130 

70 

15 

jugularis. 

50  « 

120—132 

74 

18 



5  h.    2  <c 

118—132 

69 

16 



12  « 
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62 

13 

__ 

22  « 

120—128 

63 

14 



32  « 

112—120 

66 

14 
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112—118 

62 

12 



43  € 

— 

— 

— * 

— 

'  — 

— 

— 

— 

— 

— 

— 



6  h.  30  m. 

— 

— 

— 



35  « 

110—120 

72 

16 

._ 

36  « 

— 

— " 

— 

Injection  0,090  gr.  Morphin- 
ätherschwefelsäure in  V. 

40  « 

112-120 

62 

12 

jugularis. 

50  « 

118-122 

60 

14 



7  h.    Om. 

100—108 

60 

12 



7  h.  15  « 

92-110 

62 

14 

— 
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Hand  Ton  6800  gr.  KSrpergewtcbt. 


Zeit. 

Blutdruck 
nach 

mmtr.  Hg 

Puls- 
frequenz 
in 
20" 

Athmungs- 
frequenz 

20" 

Bemerkungen. 

2  h.  15  m 
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44 

12 

_ 

25  « 
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40 

10 

— 

26  < 

— 

— 

— 

1  Injection  0,200  gr.  Morphin- 
ätherschwefelsäure in  V. 
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36 

12 
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112-122 

42 

14 

— 
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44 

14 

— 
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— 

— 

— 
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ätherschwefelsäure  in  v. 

50  « 
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40 

10 
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120-126 

48 

12 

— 

3  h.    5  n^ 

120—134 

40 

10 

— 
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38 

10 

— 

25  * 

118—130 

34 

12 

— 

26  « 

— 

— 

— 

Injection  0,200  gr.  Morphin- 
ätherschwefelsäure in  V. 

30  « 

124—134 

30 

12 

jugularis. 
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126-130 

30 

12 

— 

50  « 

128—136 

30 

12 

— 

4h.    Im. 

126-130 

38 

10 

— 

2  « 

— 

— 

— 

Injection  0,100  gr.  Morphin- 
ätherschwefelsäure in  V. 

12  * 

130-136 

30 

14 
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22  « 

120-130 

32 

12 

— 

32  * 

118—132 

34 

15 

— 

42  * 

116—124 

32 

12 

— 

5  h.    2  m. 

112—126 

42 

12 

— 

Hieraus  ist  ersichtlich,  dass  die  Morphinätherschwefel- 
säure ohne  jeden  Einfluss  bleibt  in  Bezug  auf  den  allge- 
meinen Blutdruck,  den  Rythmus  der  Herzthätigkeit  und  den 
Athmungsakt.  In  grossen  Dosen,  welche  4 mal  und  noch 
mehr  die  Dosen  des  Morphins  übersteigen,  bei  denen  letzteres 
schon  eine  bedeutende  Erniedrigung  des  Blutdrucks  hervor^ 
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ruft,  rnft  die  Morphinätherschwefelsäure  sogar  noch  eine 
unerhebliche  Erhöhung  desselben  hervor. 

Folglich  nähert  sich  auch  in  dieser  Hinsicht  die  Morphin- 
ätherschwefelsäure dem  Codein,  welches  bei  warmblütigen 
Thieren  auf  Blutdruck,  Puls  und  Athmung  ohne  deutlichen 
Einfluss  bleibt  (Schröder). 

2  gr.  Morphin,  in  der  Gestalt  eines  Salzes,  sind  selbst 
für  sehr  grosse  Hunde  eine  letale  Dosis.  So  sind  einem 
grossem  Hunde  2  gr.  Morphin  in  der  Gestalt  des  essigsauren 
Salzes  und  zwar  nicht  auf  einmal,  sondern  btuch weise,  in 
4  Malen  dreistündlich  gereicht  worden.  Nach  der  ersten 
Dosis  verfiel  das  Thier  in  einen  soporosen  Zustand  und 
wurde  am  folgenden  Tage  todt  gefunden.  Ein  ähnliches 
Resultat  hatte  ein  zweiter  Versuch,  bei  dem  2  gr.  essigsaures 
Morphin  gegeben  wurden. 

Lange  nicht  so  giftig  ist  die  Morphinätherschwefelsäure 
für  Hunde. 

Ein  kleinerer  Hund  als  die  beiden  vorhergehenden,  hat 
durch  den  Magen  2  gr,  Morphinätherschwefelsäure  erhalten. 
Weder  am  Verabreichungstage,  noch  in  den  darauf  folgenden 
Tagen,  konnte  man  irgend  welche  Abweichungen  von  der 
Norm  bemerken;  der  Hund  frass  mit  eben  solchem  Appetit 
wie  vorher,  und  hatte  ein  vollkommen  normales,  gesundes 
Aussehen. 

Demselben  Hunde  sind  nun  darauf  4,9  gr.  der  Morphin- 
ätherschwefelsäure gereicht  worden,  und  auch  bei  dieser 
Dosis  vermochten  wir  keine  Vergiftungserscheinungen  zu  beob- 
achten; nur  am  ersten  Tage  nach  der  Verabreichung  erschien 
der  Hund  etwas  schläfrig,  gleichwohl  frass  und  trank  er  mit 
Appetit  u.  s.  f. 

Folglich  ist  auch  für  warmblütige  Thiere  die  Morphin- 
ätherschwefelsäure, im  Vergleich  zu  Morphin,  ein  schwaches 
Gift;  ja  sie  ist  sogar  noch  viel  schwächer  als  Codein,  denn 
aus  den  zahlreichen  Versuchen  Berthe's*)  folgt,  dass  für 
einen  Hund  von  mittlerer  Grösse  2  gr.  Codein  eine  unbe- 
dingt letale  Dosis  sind.   Das  Morphin  betreffend,  sind  Dosen 


')  Berthe:  Moniteur  des  Höpitaux,  T.  IV,  1856. 
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von   1,0—1,25  gr.   für  Hunde,   nacR    den   Untersuchungen 
Kersch's^),  tödtliche  Dosen. 

Ich  hatte  Gelegenheit  auch  beim  Menschen  einige  Beob- 
achtungen über  die  Wirkung  der  Morphinschwefelsäure  zu 
machen;  auch  hierbei  zeigte  es  sich,  dass  dieselbe  keinerlei 
narkotische  Wirkung  besitzt.  Bei  Personen,  welche  durch 
0,010  gr.  von  Morphium  muriatic.  vollkommen  beruhigt  wurden, 
blieben  10— 12  mal  grössere  Dosen  von  Morphinschwefelsäure 
ohne  jeden  Einfluss  und  ohne  jede  Wirkung. 

m.  Veränderungen  des  Morphins  im  Organismus. 

Gelang  es,  die  Veränderungen  des  Morphins  und  der 
Morphinschwefelsäure  im  Organismus  zu  ermitteln,  so  wurden 
damit  voraussichtlich  neue  Gesichtspunkte  für  die  Beurthei- 
lung  ihrer  verschiedenen  Wirkungen  gegeben.  Daher  haben 
wir  uns,  obwohl  auf  den  ersten  Blick  diese  Untersuchungen 
unserer  Aufgabe  nicht  zu  entsprechen  scheinen,  nichtsdesto- 
weniger mit  ihnen  beschäftigt;  sie  versprachen  umsomehr 
Interesse,  als  die  vorliegenden  Angaben  über  das  Schicksal 
des  Morphins  im  Organismus   voll  von  Widersprüchen  sind. 

Orfila^)  konnte,  indem  er  eine  grosse  Quantität  Mor- 
phins in  das  Blut  eines  Hundes  brachte.  Morphin  im  Harn 
constatiren  (im  Blute  dagegen  nicht). 

Barnel^)  fand  im  Harn  eines  Menschen,  welcher  45,0  gr. 
Laudanum  eingenommen  hatte,  eine  grosse  Quantität  Morphin. 

Lefort*)  fand  gleichfalls  Morphin  im  Harn ;  er  bediente 
sich  des  jodsauren  Kalis,  um  die  Anwesenheit  des  Morphins 
zu  zeigen. 

Bouchardat^)schloss  auf  die  Anwesenheit  des  Morphins 
im  Harn  von  Menschen  aus  der  Reaktion  mit  Jod- Jodkalium. 

Gscheidlen*)  spritzte  Kaninchen  in  die  Vena  jugularis 
Morphin  ein,  und   Hilger  fand  es  gleich  darauf  im  Harne. 

1)  K  er  seh:  Das  Morphin  u.  seine  Wirkungen.  MemorabiUen  1871. 

2)  Orfila:    Allgemeine  Toxikologie.    Leipzig  1834. 

3)  Barnel:   Revue  medic,  T.  1,  1827. 

^)  Lefort:   Journal  de  chimie,  T.  XI,  1861. 
ö)  Bouchardat:    Bulletin  de  Therapie,  1861, 
^)  Gscheidlen:   Oben  citirte  Arbeit. 
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Dragendorffund^auzmann^)  fanden  immer  mit  grosser 
Deutlichkeit  Morphin  im  Harn  wieder,  nachdem  sie  es  subcutan 
oder  per  os  Katzen,  Hunden  und  Menschen  gereicht  haben. 

Lewinstein^)  vermochte  in  seinen  Versuchen  an 
Thieren,  sowie  auch  an  Menschen,  immer  Morphin  im  Harn 
zu  finden. 

Allein  diesen  Angaben  steht  eine  grosse  Zahl  entgegen- 
gesetzter Beobachtungen  gegenüber. 

Lassaigne^),  der  schon  im  Jahre  1824  grosse  Quantitäten 
Morphins  direkt  in  die  Vena  jugularis  von  Pferden  gebracht  hatte, 
vermochte  im  Blute  nur  Spuren  von  Morphin  zu  constatiren. 

Christian*)  sagt  in  den  30er  Jahren  in  seiner  Abhand- 
lung über  die  Gifte,  dass  das  Morphin  sich  im  Organismus 
schnell  zersetzt,  weil  man  die  Anwesenheit  desselben  weder  in 
den  thierischen  Flüssigkeiten,  noch  Organen  nachweisen  kann. 

Kreyssig^)  vermochte  in  einem  Falle  von  Vergiftung 
mit  essigsaurem  Morphin,  nicht  einmal  Spuren  von  Morphin 
im  Harne  zu  entdecken,  während  er  aus  dem  Erbrochenen 
Morphinkrystalle  erhielt,  welche  eine  deutliche  Reaktion  mit 
Eisen  lieferten. 

Erdmann")  konnte  in  einem  seiner  Versuche  an 
Kaninchen  nur  Spuren  von  Morphin  im  Harn  nachweisen,  in 
einem  anderen  waren  im  Harn  nicht  einmal  Spuren  vor- 
handen, w^ährend  im  Blut  sich  nur  Spuren  von  Morphin 
zeigten.  Erdmann  gelangt  gleichfalls  zum  Schlüsse,  dass 
das  Morphin  im  Organismus  sich  zersetzt. 

Nach  Taylor^)  zersetzt  sich  das  Morphin  gleichfalls 
oder  verändert  seine  Eigenschaften  im  Organismus. 


1)  Beiträge  für  den  gerichtlich-chemischen  Nachweis  des  Morphins 
und  Narcotins  in  thierischen  Flüssigkeiten  und  Secreten.  Inaug.-Dissert. 
Dorpat  1868. 

2)  Lewinst  ein:    Die  Morphiumsucht*,  S.  188. 

3)  Annales  de  chimie  et  de  physique,  T.  XXV,  1824. 

4)  Abhandlungen  über  die  Gifte.   Weimar  1831. 

ö)  Fall  von  Vergiftung  durch  Morphin  acet.  Inaugural-Dissertation. 
Leipzig  1856. 

^)  Annalen  der  Chemie  und  Pharmacie.  Bd.  122,  1862. 
7}  Die  Gifte.  Köln  1862,  Bd.  I, 
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Gloetta*)  vermochte  nicht  ein  einziges  Mal  Morphin 
aus  dem  Harn  eines  Kranken  zu  erhalten,  welcher  täglich 
0,86 — 0,42  gr.  essigsauren  Morphins  bekam,  und  kommt  zum 
Schlüsse,  dass  das  Morphin  im  Organismus  unter  dem  Ein- 
flüsse von  Fermenten  zersefzt  wird. 

Büchner 2)  konnte  bei  einem  Fall  von  Vergiftung  mit 
Morphin  letzteres  nur  im  Magen  nachweisen ;  in  allen  anderen 
Organen  und  Flüssigkeiten  dagegen  waren  nicht  einmal  Spuren 
davon  gefunden  worden. 

Jacques")  führt  einen  Fall  an,  wo  ein  Kranker  im 
Verlauf  von  fünf  Jahren  täglich  1,3  gr.  Morphins  einnahm; 
ausserdem  wurden  ihm  alle  zwei  Tage  2,0  gr.  Morphin  subcutan 
injicirt.  Einige  Male  sind  nun  genaue  Analysen  des  Harns 
nach  der  Methode  von  Dragendorf  gemacht  worden,  allein 
nicht  ein  einziges  Mal  waren  Spuren  von  Morphin  nachweisbar. 

Landsberg*)  konnte,  indem  er  Morphin  durch  sub- 
cutane Injectionen  verabfolgte  und  auch  direkt  in  die  Vena 
jugularis  brachte,  unter  neun  Versuchen,  nur  in  einem  ein- 
zigen Spuren  von  Morphin  aus  dem  Harn  gewinnen. 

Marme^)  ist  der  Ansicht,  dass  Morphin  sich  in  Gestalt 
von  Oxydimorphin  ausscheide. 

Diese  entgegengesetzten  Resultate  könnte  man  am 
natürlichsten  durch  die  Verschiedenheit  der  Methoden  erklären, 
welche  zur  Entdeckung  des  Morphins  im  Harn  angewandt 
worden  sind.  Allein  die  Methoden  der  verschiedenen  Autoren 
waren,  mit  wenigen  Ausnahmen,  im  Wesentlichen  dieselben; 
hierbei  sind  allerdings  ausgeschlossen  solche  Methoden,  welche 
etwa  der  von  Bouchardat  ähnlich  sind,  welcher  das 
Morphin  im  Harn  nach  der  Bildung  eines  braunen  Nieder- 
schlages beim  Zusatz  einer  Lösung  von  Jod  in  Jodkalium 
(1  Theil  Jod,  2  Theile  Jodkalium,  50  Theile  Wasser,  das 
allgemeine  Reagens  auf  alle  Alkaloide)  bestimmte,    oder  der 

1)  Virchow's  Archiv,  1866.  bd.  XXXV. 

2)  Neues  Repertorium  für  Pharmacie,  1867  m.  XVI. 

3)  Essai  sur  la  localisation  des  alcaloides  dans  le  foi.  Bruxelles  1880. 

4)  Untersuchungen  über  das  Schicksal  des  Morphins  im  lebenden 
Organismus.    Pflüger's  Archiv  1880. 

p)  Marrae:  Gentralblatt  für  klinische  Medicin  1883,  Januar,  Nr.  15. 
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von  Lefort,  welcher  das  Morphin  mit  der  Jodsäiirereaktion 
nachwies,  oder  der  von  Lassaigne,  welcher  das  zu  unter- 
suchende Substrat  mit  Essigsäure  zunächst  ansäuerte,  aus 
demselben  darauf  das  Morphin  vermittelst  Alkohol  auszog 
und,  nachdem  letzterer  verdampft  wurde,  den  Rest  in  Wasser 
gelöst,  mit  essigsaurem  Blei  zur  Entfernung  der  verschiedenen 
Beimengungen  behandelte;  das  eingedampfte  durchsichtige 
Filtrat  enthielt  Morphin  in  der  Form  auseinanderstrahlender 
Prismen  mit  bitterem  Geschmack,  —  und  einige  andere! 

Die  sonst  befolgten  Methoden  aber  stellen,  obgleich  sie 
auch  unter  verschiedenen  Namen  angegeben  sind,  in  Wirk- 
lichkeit doch  nur  ein  und  denselben  Weg  dar,  und  zwar 
beruht  dieser  auf  dem  Prinzip,  das  freie  Morphin  vermittels 
heissen  Amylalkohols  zu  extrahiren,  welches  dann  in  ver- 
schiedener Weise  weiter  gereinigt  wird. 

Fügt  man  zu  100  cbcm.  Harns  10  mgr.  Morphins  hinzu 
und  lässt  die  Mischung  im  Verlaufe  von  2-  3  Stunden  auf 
einem  Wasserbade  kochen  (wir  gehen  von  der  Voraussetzung 
aus,  dass  nach  Ablauf  dieser  Zeit  alle  möglich  denkbaren 
chemischen  Veränderungen  und  Verbindungen  des  Morphins 
mit  den  im  Harn  enthaltenen  Körpern  bereits  stattgefunden 
haben),  so  lässt  sich  dann  aus  einer  solchen  Mischung  nach 
den  Methoden  von  Dragendorff,  Erdmann  und  Huse- 
mann  das  Morphin  erhalten. 

Auch  im  Speichel  lassen  sich  sehr  kleine  Mengen  von 
Morphin  leicht  nachweisen.  Zum  Belege  möchte  ich  einen 
klinischen  Fall  anführen,  den  ich  im  Jahre  1879  in  der 
Klinik  des  Herrn  Prof.  Botkin  beobachtet  habe,  und  den  ich 
bisher  aus  Mangel  an  Zeit  nicht  genügend  beschrieben  habe. 
Der  Kranke,  ein  Student  der  Medicin,  litt  an  heftigem  Speichel- 
fluss  in  Folge  von  Entzündung  der  rechten  Submaxillardrüso 
und  der  ringsherum  liegenden  Lymphdrüsen.  Damals  hatte 
ich  nun  unter  anderen  Körpern  und  Alkaloiden  das  Verhalten 
des  Morphins  im  Speichel  untersucht.  Der  Kranke  erhielt  per 
rectum  V«  gr.  salzsauren  Morphins  und  im  Speichel,  der 
von  der  Verabreichung  an  während  24  Stunden  gesammelt 
und   einer  Analyse  unterworfen   worden  war,   (damals  be- 
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diente  ich  mich  bei  einer  Portion  des  Speichels  des  Verfahrens 
von  Uslar  und  Er d mann  und  bei  der  anderen  des 
Dragendorff  sehen  Verfahrens)  konnte  ich  mich  in  beiden 
Fällen  durch  die  Reagentien  von  Fröhde,  Husemann,  mit 
Ferrum  sesquichloratum ,  sowie  mit  phosphorwolframsaurem 
und  phosphormolybdänsaurem  Natron,  von  dem  Vorhanden- 
sein des  Morphins  in  vollem  Maasse  überzeugen. 

Auf  Grund  alles  eb^n  Gesagten  glauben  wir,  dass  man 
wohl  kaum  die  verschiedenen  Resultate,  welche  die  zahlreichen 
Autoren  erhalten  haben,  durch  die  vielfältigen  Variationen 
der  Bestimmungsmethode  des  Morphins  im  Harn  erklären  könne. 

Sieht  man  sich  die  Litteraturangaben  darüber  genauer 
an,  so  haben  selbst  die,  welche  schon  Morphin  im  Harn 
vorfanden,  dasselbe  nur  in  den  geringsten  Quantitäten  erhalten. 
Sie  konnten  nämlich  seine  Anwesenheit  nur  vermittelst 
gewisser  Reaktionen  nachweisen,  wie  z.  B.  vermittelst  der 
Froh  de 'sehen,  welche  0,00005  gr.  Morphins  anzeigt,  der 
Husemann'schen,  welche  gleichfalls  0,00005  gr.  Morphins, 
oder  vermittelst  Salpetersäure,  die  0,0001  gr.  Morphins  angibt. 
Kauzmann,  der  durch  die  scharfe  Ausgesprochenheit  und 
Bestimmtheit^)  seiner  Resultate  an  der  Spitze  der  Verfechter 
der  Morphinabscheidung  durch  den  Harn  steht,  erhielt  in 
Wirklichkeit  «nur  deutliche  Spuren  von  Morphin»,  wie  er 
sich  selbst  in  einem  seiner  Versuche  ausdrückt;  und  dabei 
konnte  er  sich  von  dem  Vorhandensein  des  Morphins  in  diesen 
Spuren  doch  nur  vermittelst  der  oben  bezeichneten  Farben- 
reaktionen  überzeugen!  Allein  Morphin  in  reinen  Krystallen 
zu  erhalten,  damit  man  auf  dem  Wege  der  Gewichtsanalyse 
darüber  urtheilen  könnte,  wie  viel?  welcher  Prozentsatz  des 
eingefürten  Morphins  im  Harn  wieder  ausgeschieden  werde, 
wie  dies  im  klinischen  Laboratorium  des  Prof.  Manassein 
für  Phenol  geschehen  ist,  —  solche  Untersuchungen  anzustellen, 
ist  augenscheinlich  unmöglich.  5V2  gr.  Morph,  sulf.  hat  in 
verschiedenen  grossen  Gaben  (im  Verlauf  von  sieben  Tagen) 


1)  Andere,  wie  beispielsweise  Lewinstein,  beschränken  sich 
in  ihren  Versuchen  nur  auf  die  Worte :  «vorhanden»,  «nicht  vorhanden» 
auf  der  Morphinrubrik. 
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ein  Hund  erhalten,  — und  Kauzmann  konnte  «nur  spärliche 
unter  dem  Mikroskop  erkennbare  Krystalle»  des  Mor- 
phins gewinnen.  Und  diese  waren,  wie  er  selbst  an  einer 
anderen  Stelle  beschreibt, «einem  bestimmten  Typus  nicht  unter- 
zuordnen;  weil  ihre  Form  unregelmässig  und  mannigfaltig  war.» 
Da  man  aus  den  gesammten  Litteraturangaben  allen- 
falls den  Schluss  ziehen  kann,  das  das  Morphin  nicht  regel- 
mässig in  Spuren  in  den  Harn  übertritt,  schien  es  mir  von 
besonderem  Interesse  zu  untersuchen,  ob  vielleicht  das  Mor- 
phin in  Gestalt  von  gepaarten  Verbindungen,  wie  es  jetzt 
von  so  vielen  aromatischen  Stoflfen  nachgewiesen  worden  ist, 
in  den  Harn  übertritt.  Hierbei  hatte  ich  in  erster  Linie  die 
Bildung  von  Morphinschwefelsäure  im  Auge,  welche  wie  oben 
geschildert,  künstlich  leicht  zu  erhalten  ist,  wie  die  Aether- 
schwefelsäuren,  welche  auch  im  Organismus  gebildet  werden. 

1.  Versuch.  Ein  starker  Hund  erhielt  mit  dem  Futter  2  gr. 
salzsaures  Morphin.  Nach  Va  Stunde  erfolgte  wieder- 
holtes Erbrechen.  Der  aufgesammelte  Harn  wurde  in 
zwei  gleiche  Theile  getheilt,  von  welchen  der  eine  direkt 
nach  Dragendorff's  Methode  auf  Morphin  verarbeitet 
wurde,  während  der  andere  zuerst  einige  Stunden  auf 
dem  Wasserbade  mit  Salzsäure  digerirt  und  dann  in 
gleicher  Weise  auf  Morphin  untersucht  wurde. 

In  beiden  Fällen  gelang  es  aus  den  Extrakten  die  Mor- 
phinreaktionen zu  erhalten  und  zwar  stärker  und  reichlicher 
aus  dem  zuvor  mit  Salzsäure  behandelten  Harn  als  in  der 
direkt  verarbeiteten  Portion  desselben ;  allein  Morphinkrystalle 
konnten  in  keinem  Falle  erzielt  werden. 

2.  Versuch.  Einem  Hunde  wurden  subcutan  2  gr.  essig- 
sauren Morphins  injicirt;  am  folgenden  Tag  war  derselbe 
bereits  todt ;  aus  der  Harnblase  sind  nun  320  cbcm.  Harn 
gewonnen  worden.  Das  Morphin  wurde  auch  hier,  wie 
im  1.  Versuche,  in  zwei  Portionen  bestimmt.  Die  eine 
Portion  wurde  Anfangs  im  Verlauf  von  sechs  Stunden 
mit  Salzsäure  im  Wasserbade  gekocht  und  die  andere, 
nachdem  sie  mit  Essigsäure  angesäuert  und  abgedampft 
war,  mit  Alkohol,  wie  es  Dragendorf  räth,  behandelt. 
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Sodann  war  der  Gang  der  Analyse  in  beiden  Portionen 
ganz  ebenso,  wie  im  1.  Versuche.    In  der  einen,  wie  in 
der  anderen  Portion  ist  Morphin  durch  die  oben  bezeich- 
neten   Farben reaktionen    constatirt    worden,   und   zwar 
wiederum  deutlicher  in   der  Portion  mit   der  Salzsäure; 
Morphinkrystalle  zu  erhalten,  gelang  nicht. 
3.  Versuch.     Am    1.   Juni   erhielt   ein   Hund  2   gr.   Mor- 
phins,   (welches    mit    Essigsäure    angesäuert   war)    sub- 
cutan in  mehreren  Dosen;   nach  der  ersten  Dosis  verfiel 
der   Hund   in    einen   Zustand    der  Niedergeschlagenheit ; 
Erbrechen   war  nicht    erfolgt;   den   2.   Juni   Beferte    der 
Hund  Keinen  Urin,  den  3.  ebensowenig ;  den  4.  Juni  sind 
800  cbcm.  alkalischen  Urins  ohne  Eiweiss  erhalten  worden. 
Die  Morphinbestimmung  wurde  auch  hfer,  wie  vorher 
in  zwei  Portionen  vollzogen.   In  beiden  Portionen  konnte  man 
mit  vollkommener  Deutlichkeit    vermittelst    der    Reaktionen 
von  Froh  de  und  Husemann  die  Gegenwart  von  Morphin 
nachweisen.    Ferrum  sesquichloratum  lieferte  in  beiden  ersten 
Versuchen  eine  nur  schwach-grünliche  Färbung,  während  es 
in  diesen  Portionen  eine  wirkliche,  intensiv  grüne  Farbe  ergab, 
welche   übrigens    gleichwohl    schnell    verschwand.     In    der 
Portion,  welche  mit  Salzsäure  gekocht  war,   erschienen  die 
Reaktionen,  ebenso    wie   vorher,   viel   deutlicher  als  in  dem 
direkt  verarbeiteten   Harn.     Allein  Morphinkrystalle    darzu- 
stellen, erwies   sich  auch  in  diesem  Versuche  als  unmöglich. 
Den  5.  Juni  sind  730  cbcm.  Urin  gesammelt  worden, 
aber  in  diesem  Urin  war   es  nicht  mehr  möglich,  selbst  die 
geringsteh  Spuren  von  Morphin  nachzuweisen. 

Auf  Grund  dieser  Versuche  gelangen  wir  zum  Schluss, 
dass  das  Morphin  in  geringen  Quantitäten  vom  Harn  abge- 
schieden werde,  dass  man  aber  diese  Abscheidung  nur  ver- 
mittels der  Farbenreaktionen  constatiren  könne;  dasselbe  in 
Krystallen  zu  erhalten,  ist  uns  nie  gelungen. 

Die  mitgetheilten  Versuche  sprechen  zugleich  dafür,  dass 
auch  keine  wesentliche  Menge  des  Morphins  als  Aetherschwefel- 
säure  in  den  Harn  übergeht. 

Die  Amylalkoholextrakte  der  Portionen  des  Harns, 
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welche  nicht  mit  Salzsäure  gekocht  waren,  nahmen  bei  dem 
Abdampfen  eine  scharf  gesättigte,  intensive  Violett- 
färbung an,  und  dies  war  in  allen  Versuchen  der  Fall. 
Diese  Färbung  wird  z.  Th.  bedingt  durch  indoxylschwefel- 
saures  Salz,  welche  in  den  mit  Salzsäure  gekochten  Portionen 
nicht  vorhanden  war,  weil  sie  bei  diesem  Kochen  schliesslich 
zerstört  wurde.  Wir  notiren  diese  Beobachtung,  weil  sie 
vielleicht  ein  Verfahren  anzeigt;  vermittels  Amyl- 
alkohol Indoxylätherschwefelsäure  aus  dem  Harn 
zu  extrahiren. 

IV.  Das  Verhalten  der  Morphinätherschwefelsäure 
im  Organismus. 
Fügt  man  zu  alkalischem  Harn  Morphinätherschwefel- 
säure hinzu,  lässt  ihn  einige  Zeit  im  Wasserbade  kochen  und 
säuert  denselben  nacli  dem  Erkalten  mit  Essigsäure  an,  so 
scheidet  sich  die  Morphinätherschwefelsäure  wieder  ab.  So 
haben  wir  0,117  gr.  Morphinätherschwefelsäure  in  200  cbcm. 
Harn  aufgelöst;  die  Mischung  wurde  vier  Stunden  lang  im 
Wasserbade  erwärmt  und  nach  dem  Erkalten  schwach  ange- 
säuert; am 'folgenden  Tag  wurde  der  Niederschlag  der  Mor- 
phinätherschwefelsäure gesammelt,  mit  kaltem  Wasser  bis 
zum  Verschwinden  der  sauern  Reaktion  gewaschen  und  aus 
heissem  Wasser  umkrystallisirt.  Die  gesammelten,  ausge- 
trockneten und  gewogenen  Krystalle  (nach  ihrem  Aussehen, 
wie  nach  allen  ihren  Reaktionen  —  Morphinätherschwefel- 
säure) ergaben  einen  Verlust  von  nur  0,007  gr.,  d.  h.  anstatt 
der  zugefügten  0,117  gr.  sind  0,110  gr.,  aus  dem  Wasser 
umkrystallisirter,  Morphinätherschwefelsäure  wieder  erhalten 
worden,  was  94  7<»  ausmacht. 

1.  Ein  Hund  erhielt  2  gr.  Morphinätherschwefelsäure,  am 
folgenden  Tage  sind  600  cbcm.  Urin  erhalten  worden 
(1.  Portion),  am  3.  Tage  720  cbcm.  (2.  Portion),  am 
4.  Tag  575  cbcm.,  am  5.  Tage  830  cbcm.;  diese  letzten 
beiden  Portionen  sind  zusammen  vereinigt  worden, 
(3.  Portion).  In  keiner  dieser  Portionen  waren  die  ge- 
ringsten Spuren  von  Morphin;  die  Analysen  wurden  in 
der  früher  genannten  Weise  ausgeführt. 


267 

2.  Ein  anderer  Hund  erhielt  4,9  gr.  Morphinätherschwefel- 
säure in  einem  kleinen  Stück  Fleisch;  vorher  hatte  der 
Hund  während  vier  Tagen  gehungert,  Urin  lieferte  der 
Hund  erst  am  4.  Tage  1075  cbcm.;  am  folgenden  Tage 
780  cbcm.  Der  grössere  Theil  des  aufgesammelten  Harns 
(1500  cbcm.)  wurde  auf  250  cbcm.  eingedampft  und  nach 
dem  Erkalten  mit  Essigsäure  angesäuert ;  es  entstand  aber 
auch  nach  einigem  Stehen  kein  Niederschlag  von  Morphin- 
ätherschwefelsäure. 
Bei  der  weiteren   Untersuchung   auf  Morphin  wurden 

nicht  einmal  Spuren  von  Morphinreaktionen  erhalten. 

Ein  kleinerer  Theil  des  Harns  (ca.  300  cbcm.)  wurde 

nach  vorausgegangener  Erwärmung  mit  verdünnter  Salzsäure 

auf  Morphin  verarbeitet,  aber  auch  hierbei  wurde  keine  Spur 

des  Alkaloids  gefunden. 

Auch  der  Harn  vom  6.  und  8.  Tag,  welche  zusammen 
vereinigt  waren,  enthielt  gleichfalls  weder  Morphin  noch 
Morphinschwefelsäure. 

Demnach  sind  in  diesem  Versuche  ungeachtet  dessen, 
dass  dem  Organismus  in  Gestalt  von  Morphinätherschwefel- 
säure 3,702  gr.  reinen  Morphins  auf  einmal  zugeführt 
worden  sind,  im  Harn  keine  Spuren  von  demselben 
gefunden  worden. 

Durch  denselben  ist  weiter  festgestellt,  dass  das  Morphin 
selbst  nicht  in  Form  von  Morphinschwefelsäure  im  Harn  aus- 
geschieden wird.  Um  auch  die  Möglichkeit  zu  prüfen,  ob 
vielleicht  andere  phenolartige  Verbindungen  aus  dem  Morphium 
entstehen,  welche  9ls  Aetherschwefelsäuren  in  den  Harn  über- 
treten, wurden  die  nun  folgenden  Versuche  angestellt. 

V.  Die  Ausscheidung  der  Schwefel-  und  Aethersohwefelsäure 

im  Harn  nach   der  Aufnahme  von  Morphin  und  Morphin- 

äthersehwefelsäure. 

Die  Bestimmungen  dieser  Säuren  wurden  nach  dem 
Verfahren  von  Baumann ^)  ausgeführt. 


^)  Hoppe-Seyler's  Handbuch  der  Analyse. 
Zeitschrift  für  physiologische  Chemie  VIH.  20 
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Da  aus  den  Untersuchungen  Baumann's  folgt,  dass 
das  Verhältniss  zwischen  der  Schwefelsäure  (A)  und  der 
Aetherschwefelsäure  (B)  selbst  im  normalen  Zustande  bei 
den  verschiedenen  Thieren,  je  nach  den  Nahrungsbedingungen 
und  dem  Darmzustande,  ein  sehr  schwankendes  ist,  so  wurden 
die  Thiere  in  diesen  Versuchen  möglichst  gleichmässig  mit 
Fleisch  gefüttert  oder  hungerten,  was  übrigens  nur  in  einem 
Versuch  der  Fall  war;  ferner  fand  die  Bestimmung  dieser 
Säuren  einige  Tage  vor  dem  Versuch  und  nach  demselben  statt. 


1.  Versuch. 
Ein  Hund  wird  längere  Zeit  nur  mit  Fleisch  gefüttert. 


Ungefähre 

A. 

B. 

Ba  SO4  aus 

BaS04  aus 
den  Aether- 

Harnmenge 

den  Sulfaten. 

schwefel- 
säuren. 

A:B 

in  cbcm. 

Auf  die  Tagesm 
berec 

gr. 

enge  des  Harns 
hnet. 

gr. 

1.  Tag. 

375 

3,565 

0,299 

11,9 

2.    « 

1040 

6,040 

0,604 

10,0 

3.    « 

850 

5,457 

0,493 

11,0 

4.    € 

kein  Harn 

— 

— 

— 

2  gr.  Morphin  in  den  Magen. 

5.  Tag. 

1100 

9,130 

1.474 

6,2 

6.     « 

680 

4,080 

0,462 

8,82 

7.     « 

750 

4,230 

0,360 

10,7 

8.     « 

930 

5,208 

0,465 

11,2 

Es  werden  2  gr.  Morphinschwefel- 

Bäure  gereicht. 

9.  Tag. 

600 

5,928 

0,732 

8,0 

10.    ^ 

720 

3312 

0,3456 

9,6 

11.      <c 

8S0 

5,312 

0,5146 

10,3 

Eb  werden  2  gr.  essigs.  Morphin 

subcutan  in  mehreren  Posen 

gegeben. 

12.  Tag. 

800 

4,880 

0,752 

6,5 

13.     « 

730 

6,2488 

0,876 

7,1 

14.     <c 

600 

2,712 

0,336 

7,9 

15.     * 

810 

4,1634 

0,4708 

8,9 

16.     « 

1000 

5,400 

0,660 

8,2 
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2.  Versuch 
an  einem  mit  Fleisch  gefütterten  Hunde. 


A. 

B. 

Ba  SO4  aus 

Harnmenge 

Ba  SO4  aus 

den  Aether- 

in  cbcm. 

den  Sulfaten. 

schwefel- 
säuren. 

A:B 

Auf  die  Tagesmenge  des  Harns 
berechnet. 

gr. 

gr. 

1.  Tag. 

920 

5,084 

0,248 

9,7 

2.     « 

900 

4,500 

0.414 

10,8 

3.    * 

700 

4,200 

0,420 

10,0 

Das  Thier  erhält  2  gr.  Morphin 

subcutan,  nach  einer  halben 

stunde    erfolgt   Erbrechen; 

am  anderen  Tage    ist    das 

Thier  todt. 

Aus  der  Blase  wurden  er- 

erhalten 

50 

0,255 

0,035 

7,3 

3.  Versuch. 
Ein  kräftiger  Hund,  welcher  vorher  mit  Fleisch  gefüttert 
war,  hungert. 


A. 

B 

BaS04  aus 

Hammenge 

BaS04  aus 

den  Aether- 

den  Sulfaten. 

schwefel- 

A:B 

in  cbcm. 

Auf  die  Tagesm< 
berec 

gr. 

säuren« 

mge  des  Harns 
hnet. 

gr. 

1.  Tag. 

930 

4,930 

0,454 

9,44 

2.  und  3.  Tag. 

kein  Harn 

— 

-7 

— 

4.  Tag. 

750 

3,165 

0,225 

14 

5-    < 

400 

1,600 

0,124 

12,9 

Das  Thier  erhält  4,9  gr.  Morphin- 

schwefelsäure in  einem  halben 

Pfand  Fleisch. 

6.-8.  Tag. 

kein  Harn 

— 

— 

— 

9:  Tag. 

1075 

4,234 

0,722 

5,8 

10.     « 

600 

1,900 

0,199 

9,33 

Das  Thier  wird  von  da   ab  mit 

Müch  und  Fleisch  gefüttert. 

12.  Tag. 

800 

2,720 

0,272 

10 
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Nach  der  Einführung  von  Morphin  und  Morphinschwefel- 
säure in  den  Organismus  steigt  also  die  Quantität  der 
Aetherschwefelsäuren  im  Verhältniss  zu  der  Schwefelsäure  in 
den  Sulfaten  im  Harn  unverkennbar.  Ganz  besonders  ist 
dieses  deutlich  in  dem  letzten  Versuche,  wo  in  Folge  des 
Hungerns  die  Verhältnissziffer  A  :  B  allmälig  steigt  (9,44,  11,0, 
12,9)  nach  Einführung  der  Morphinschwefelsäure  aber  plötz- 
lich bedeutend  erniedrigt  wird  (A :  B  5,8). 

Die  Annahme,  dass  im  letzten  Falle  die  Steigerung  davon 
herrührte,  dass  die  Morphinätherschwefelsäure  mit  Fleisch 
zusammen  gereicht  worden  war,  ist  schon  desshalb  ausge- 
schlossen, weil  das  Gewicht  des  letzteren  nicht  mehr  als 
V2  Pfund  betrug,  und  weil  ferner,  —  als  das  Thier  in  den 
darauffolgenden  Tagen  zu  hungern  aufhörte  und  seine  gewöhn- 
liche Fleischportion  (2  Pfund  Fleisch)  wieder  erhielt  —  die 
relative  Quantität  der  Aetherschwefelsäuren  eine  viel  geringere 
war,  (11.  und  12.  Tag  A:B==9,33,  10,0). 

Eine  Ausscheidung  von  Morphin  in  dem  Harn  in  der 
Gestalt  von  Morphinätherschwefelsäure  findet,  wie  aus  den 
oben  angeführten  Versuchen  zu  ersehen  ist,  nicht  statt;  wir 
haben  nicht  einmal  die  geringsten  Spuren  der  Morphinäther- 
schwefelsäure im  Harn  erhalten  können;  folglich  wird  die 
Vermehrung  der  Aetherschwefelsäuren  nicht  direkt  durch 
das  Morphin,  sondern  durch  andere  Körper  hervorge- 
rufen, welche  wahrscheinlich  Umwandlungsprodukte  des  Mor- 
phins darstellen.  Dadurch  ist  es  erklärlich,  dass  das 
Morphin  in  den  Harn  nur  in  unbedeutenden 
Spuren  übergeht. 

Zieht  man  die  Untersuchungen  von  Baumann  in  Be- 
tracht, welche  lehrten,  dass  fast  alle  Phenole  in  dem  Organismus 
zu  Aetherschwefelsäuren  umgewandelt  werden  und  ferner, 
dass  Morphin  ein  phenolartiger  Körper  ist,  —  so  ist  das 
beschriebene  Verhalten  des  Morphins  im  Organismus  leicht 
zu  deuten.  Dieses  ist  also  in  einer  gewissen  Beziehung  ähn- 
lich dem  des  Tyrosins,  welches  im  Organismus  vollständig 
umgewandelt  wird,   dabei  in  wechselnden  Mengen  Produkte 
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liefert,  welche  als  Aetherschwefelsäuren  in  den  Harn  über- 
treten (Brieger^)  Blendermann^),  Schotten"). 

Welcher  Art  die  in  den  Harn  übergehenden  Umwand- 
lungsprodukte des  Morphins  seien,  diese  Frage  haben  wir 
nicht  weiter  verfolgt,  da  sie  sich  nicht  auf  den  uns  vor- 
liegenden Gegenstand  der  Untersuchung  bezieht. 

Ueberblickt  man  die  über  das  Verhalten  von  Morphin 
und  Morphinschwefelsäure  im  Organismus  gewonnenen  Er- 
fahrungen, so  ergiobt  sich  zunächst  das  auffallende  Faktum, 
dass  das  Morphin,  wenn  auch  in  geringen  Mengen,  regel- 
mässig in  den  Harn  übergeht,  während  selbst  nach  grossen 
Dosen  von  Morphinschwefelsäure  weder  diese,  noch  auch 
Morphin  in  Spuren  im  Harn  auftritt.  Dass  die  Morphin- 
schwefelsäure selbst  zur  Resorption  gelangt  und  in  eine  oder 
mehrere  noch  unbekannte  Aetherschwefelsäuren  im  Organismus 
umgewandelt  worden  ist,  geht  aus  der  beträchtlichen  Steigerung 
der  Aetherschwefelsäureausscheidung  mit  grosser  Wahrschein- 
lichkeit hervor.  Diese  Thatsache  ist  an  sich  auffällig,  weil  in 
einer  grösseren  Zahl  von  Fällen  die  Aetherschwefelsäure- 
verbindungen  (vergl.  Schotten,  1.  c.)  beständiger  sind  als  die 
ursprünglichen  Körper. 

VI.    Vergloichung  der  Wirkung  des  Phenols  nnd  des 
phenolschwefelsauren  Kaliums. 

Dank  den  Arbeiten  von  Hoppe-Seyler*) ,  Huse- 
mann^),  Salkowski®),  Arthur  Ghristiani')  u.  A.  ist 
die  toxische  Wirkung  des  Phenols  auf  den  thierischen  Orga- 
nismus ziemlich  genau  bekannt.  Wird  Carbolsäure  in  den 
Organismus,  sei  es  durch  die  Haut  oder  durch  den  Magen 
eingeführt,  so  wird  dieselbe  schnell  resorbirt  und  hat  eine 
Vergiftung  des  Thieres  zur  Folge.     Diese   spricht  sich  darin 

*)  Zeitschrift  für  physiologische  Chemie,  Bd.  II,  S    228. 
2>  Ebendaselbst,  Bd.  VI,  S.  234. 

3)  Ebendaselbst,  Bd.  VII,  S.  23. 

4)  Pflüger's  Archiv,  Bd.  V,  S.  470. 

5)  Deutsche  Klinik  1870  und  1871. 

6)  Pflüger's  Archiv,  Bd.  V,  S.  335. 

7)  Zeitschrift  für  physiologische  Chemie,  Bd.  II,  S.  273. 
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aus,  dass  das  Thier  die  Fähigkeit  verliert,  spontane  Bewe- 
gungen auszuführen,  in  einen  soporösen  Zustand  verfallt; 
aber  zur  selben  Zeit  wird  die  Reflexerregbarkeit  des  Rücken- 
marks erhöht,  eine  Reizung  der  Haut  löst  heftige,  krampf- 
hafte Contracturen  und  selbst  Tetanus  aus.  Uebrigens  ändert 
sich  bald  dieser  Zustand,  indem  die  Erregbarkeit  herab- 
gesetzt und  schliesslich  das  Rückenmark  paralytisch  wird  (vor 
dem  Tode);  die  Contractionen  des  Herzens  werden  schwach; 
die  Erregbarkeit  der  Muskeln  und  Nerven  sinkt;  das  Blut 
wird  flüssig  und  blauroth;  der  Blutdruck  steigt  anfangs,  dann 
aber  fällt  er ;  die  kleinen  Arterien  werden  dilatirt ;  die  Athmung 
wird  unregelmässig  und  oberflächlich. 

Die  Vergiftungserscheinungen  repräsentiren  bei  allen 
Thieren  ein  und  dasselbe  Bild ;  die  tödtliche  Dosis  für  Frösche 
ist  =  0,2  bis  0,3  dgr.  —  Kaninchen  =  0,3  bis  0,5  gr.  — 
Katzen  =  0,5  gr.  —  Hunde  =  2,5  gr.  —  erwachsene  Menschen 
=  10  bis  20  gr.  (Ummethun^). 

Die  Phenylätherschwefelsäure,  welche  synthetisch  von 
Baum  an  n^)  dargestellt  worden  ist,  besitzt  innerlich  gereicht, 
gar  keine  (Baumann)  oder  höchstens  eine  sehr  schwache 
giftige  Wirkung.  Daher  können  grosse  Mengen  von  Carbol- 
säure  vom  Organismus  ertragen  werden,  wenn  dieselben 
allmälig  und  in  kleinen  Dosen  gereicht  werden^  wie  dies  die 
Untersuchungen  Baumann's  und  Herter's^)  gezeigt 
haben.  • 

Baumann  und  Her t er  stellten  ihre  Versuche  an 
warmblütigen  Thieren  an,  die  Aetherschwefelsäure  der  Phenole 
wirkt  aber  auf  Frösche  anders,  als  auf  warmblütige  Thiere, 
wie  dies  aus  folgenden  Versuchen  ersichtlich  ist. 

Da  Phenol  (CeHsHO)  ein  Atomgewicht  von  =  94  hat 
und  phenoläther schwefelsaure«  Kali  (GeHö.OKSOa)  =  212, 
so  haben  wir  folglich  auf  1  gr.  Phenol  2,255  gr.  phenyl- 
ätherschwefelsaures  Kali  genommen. 


1)  Nothnagel  und  Rossbach:  Arzneimittellehre  1880,  S.  424. 

2)  Zeitschrift  für  physiologische  Chemie,  Bd.  II,  S.  335. 

3)  Zeitschrift  für  physiologische  Chemie,  Bd.  II, 
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Phenol. 


Phenolätherschwefelsaures  Kali. 


Um  11  Uhr  Morgens  wurden  0,040  gr. 
Phenol  einem  Frosche  subcutan 
gereicht. 

Nach  10  Minuten  bewegt  sich  der 
Frosch  noch  ganz  gut  und  beant- 
wortet die  Reflexe,  wenn  auch 
die  Bewegungen  im  Vergleich  mit 
dem  Normalen  verlangsamt  sind. 

Nach  30  Minuten. 

Der  Frosch  kann  nur  mit  Mühe, 
auf  den  Rücken  gelegt,  seine  nor- 
male Stellung  wieder  einnehmen ; 
die  willkürlichen  Bewegungen 
sind  ausgesprochen  verlangsamt ; 
zeitweise  treten  spontane  Krämpfe 
einzelner  Muskelgruppen  auf;  bei 
einem  mechan.  Reize  kommen 
immer  diese  spontanen  Krämpfe 
sehr  deutUch  zum  Vorscheine. 

Nach  l  Stunde. 

Der  Frosch  liegt  unbeweglich  auf 
dem  Rücken,  und  mechanische 
Reize  vermögen  nicht  mehr  Reflex- 
erscheinungen auszulösen. 

Nach  2  Stunden. 

Das  Thier  ist  todt. 


Um  11  Uhr  Morgens  sind  einem 
Frosche  subcutan  0,090  gr.  phe- 
nolätherschwefelsauren  Kalis  ge- 
reicht worden. 

Nach  10  Minuten  bewegt  und  ver- 
hält sich  der  Frosch  ganz  wie 
ein  gesunder. 


Die  willkürlichen  Bewegungen  sind 
etwas  verlangsamt ;  auf  d.  Rücken 
gelegt,  nimmt  der  Frosch  leicht 
und  schnell  seine  normale  Stel- 
lung wieder  ein. 


Das   Thier    verhält   sich    wie   ein 
normales. 


Der  Frosch   verhält  sich  wie  ein 
gesunder. 


Einem  Frosche  sind  subcutan  0,060  gr.  in  einer  2pro- 
centigen  Phenollösung  gereicht  worden,  dieser  Lösung  wurde 
eine  entsprechende  Quantität  Kalisulfat  zugesetzt,  d.  h.  eine 
solche  Quantität  Kali,  wie  sie  in  der,  dem  anderen  Frosche 
gereichten  Portion  phenolätherschwefelsauren  Kalis  enthalten 
ist:  dem  anderen  Frosche  sind  0,135  gr.  phenolätherschwefel- 
sauren Kalis  gereicht  worden. 
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Phenol. 


Phenolätherschwefelsaures  Kali. 


Nach  15  Minuten. 

Der  Frosch  befindet  sich  in  einem 
soporösen  Zustand;  ist  beinahe 
todt;  er  reagirt  nicht  auf  die 
heftigsten  mechanischen  Reize. 

Nach  30  Minuten. 

Das  Thier  ist  todt. 


Der  Frosch  bewegt  sich  ganz  gut, 
und  reagirt  vollkommen  auf  Re- 
flexe. 


Die  [Bewegungen  sind  bedeutend 
verlangsamt,  das  Thier  dreht  sich 
jedoch  noch  selbst  vom  Rücken 
um ;  mechanische  Reize  lösen  re- 
flectorische  Zusammenziehungen 
der  Muskeln  aus,  doch  etwas 
schwächer  als  im  Normalzustand. 

Nach  50  Minuten. 

Der  Frosch  liegt  bewegungslos  auf 
dem  Rücken  und  kann  selbst 
nach  den  heftigsten  Reizen  nicht 
die  normale  Stellung  einnehmen. 

Nach  2  Stunden. 

Der  Frosch  liegt  bewegunglos  auf 
dem  Rücken,  aber  reagirt  schwach 
auf  heftige  Reize  mit  Zusammen- 
ziehung einzelner  Muskelgruppen. 

Nach  3  Stunden. 

Das  Thier  hat  sich  selbst  vom 
Rücken  umgedreht  und  einige 
kleine  Sprünge  ausgeführt,  darauf 
sitzt  es  unbeweglich  auf  ein  und 
derselben  Stelle  u.  reagirt  schwach 
auf  mechanische  Reize. 

Nach  5  Stunden. 

Auf  den  Rücken  gelegt,  kann  sich 
das  Thier  selbst  nicht  umdrehen, 
und  reagirt  schwach  auf  Reflexe. 

Nach  6  Stunden. 

Der  Frosch  reagirt  stärker  als  vor- 
her auf  Reflexe  und  dreht  sieb, 
wenn  auch  mit  Mühe,  nach  me- 
chanischen Reizen  vom  Rücken 
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Phenol. 


Phenylätherschwefelsaures  Kali. 


Nach  7  Stunden 

Auf  den  Rücken  gelegt,  vermag  der 
Frosch  selbst  seine  normale  Hal- 
tung wieder  einzunehmen  und 
schien  sich  zu  erholen.  Am  fol- 
genden Tage  war  er  todt. 

Solche  Versuche,  welche  in  grosser  Anzahl  an  Fröschen 
angestellt  worden  sind,  haben  nun  ergeben,  dass  die  Phenyl- 
ätherschwefelsäure  gleichwohl  für  Frösche  giftig  ist,  wenn 
auch  in  viel  geringerem  Grade  als  das  Phenol;  die  Gift- 
wirkung äussert  sich  darin,  dass  der  Frosch  ruhig  wird  und 
nicht  die  dargebotene  Gelegenheit  benutzt,  um  spontane 
Bewegungen  auszuführen  oder  dieselben  sind,  wenu  er  sie 
ausführt,  etwas  langsam  und  ungeschickt;  zuweilen  wurde 
gleich  nach  Darreichung  des  Giftes  Paralyse  der  hinteren 
Extremitäten  beobachtet;  aber  dann  richtet  sich  das  Thier 
wieder  auf  und  wird  normal;  das  ist  der  leichte  Grad  der 
Vergiftung.  Nach  grossen  Dosen  verliert  der  Frosch  voll- 
kommen die  Fähigkeit  sich  zu  bewegen;  auf  den  Rücken 
gelegt,  verharrt  er  unbeweglich  in  dieser  Lage,  selbst  nach 
heftigen  mechanischen  oder  chemischen  Reizen.  Allein  nach 
etwa  2—3  Stunden  fängt  das  Thier  wieder  an  sich  aulzu- 
richten und  kehrt  zur  Norm  zurück.  Noch  grössere  Dosen 
rufen  den  Tod  des.Thieres  hervor. 

Demnach  wirkt  die  Phenylätherschwefelsäure  auf  Frösche 
anders,  als  auf  warmblütige  Thiere,  und  verhält  sich  in 
dieser  Hinsicht  sehr  ähnlich  dem  Benzol,  welches  von  den 
höheren  Thieren  in  grossen  Quantitäten  (Perrin)  ohne  Nach- 
theil aufgenommen  werden  kann,  für  die  niederen  Thiere 
(z.  B.  Insekten,  Trichinen)  aber  ein  heftiges  Gift  ist;  nach 
Christiani')  zeigten  drei  Frösche,  welche  in  Va  Liter 
Wasser,  dem  5  Tropfen  Benzols  zugesetzt  waren,  gesetzt 
wurden,  nach  10  Minuten  erhöhte  Reflexerregbarkeit  und  bald 
darauf  paralytische  Erscheinungen. 


')  Chrisiiani:    Zeitschrift  für  physiologische  Chemie ,  Bd.  IL 
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Vn.  Pyrogallol,  Phloroglucin  und  pyrogallolmonäther- 
schwefelsaiiree  Eali. 

Die  Giftigkeit  des  Pyrogallols  steht  im  Zusammenhange 
mit  seiner  Fähigkeit,  in  hohem  Masse  Sauerstoff  zu  absor- 
biren.  In  den  Organismus  gebracht,  wirkt  dasselbe  daher 
schnell  und  scharf  ausgesprochen  zerstörend  auf  die  Blut- 
körperchen ;  aus  diesem  Grunde  tritt  einerseits  Methämoglobin- 
urie  auf,  anderseits  wird  die  Erneuerung  des  Blutes  unmög- 
lich gemacht.  Der  Tod  tritt  schnell  nach  Erbrechen,  blutigem 
Stuhlgang  und  Urin,  bei  starkem  Sinken  der  Körpertempe- 
ratur, bei  allgemeiner  Betäubung  und  Gefühllosigkeit  ein. 
Bei  dem  äusseren,  wie  inneren  Gebrauche  dieses  Mittels  sind 
die  Vergiftungserscheinungen  dieselben. 

Phloroglucin  Ce  Ha  (OHja  ist  gleichfalls  3  fach  hydro- 
xylirtes  Benzol  und  der  Unterschied  zwischen  beiden  besteht 
nur  darin,  dass  die  relative  Stellung  der  Hydroxylgruppen 
im  Benzol  eine  andere  ist  als  beim  Pyrogallol. 

Welcher  Unterschied  in  der  physiologischen  Wirkungs- 
weise zwischen  Phloroglucin  und  Pyrogallol  einerseits,  und 
Monätherschwefelsäure  des  Pyrogallols  anderseits  besteht,  zeigt 
folgendes  Beispiel: 

Zwei  an  Gewicht  gleichen  Fröschen  sind  subcutan  inji- 
cirt  worden,  dem  einen  3  cbcm.  einer  2procentigen  Pyrogallol- 
lösung,  dem  andern  gleichfalls  3  cbcm.  der  Lösung  einer 
äquivalenten  Menge  von  pyrogallolmonätherschwefelsaurem 
Kali  (Pyrogallol  GeHsCOnJa  =  126,  pyrogallolmonät her- 
schwefelsaures Kali  C6H3(OH)2  0KS03  =  244);  der  Pyro- 
gallollösung  wurde  auch  eine  entsprechende  Quantität  schwefel- 
sauren Kalis  zugesetzt. 


Pyrogallol. 


Monopyrogallolätherschwefelsaures 
Kali. 


Nach  10  Minuten. 

Der  Frosch  vermag  sich  nicht  vom 
Rücken  umzudrehen,  um  seine 
normale    Haltung    wieder     ein- 


Der  Frosch  fQhrt  willkürl.  Sprünge 
aus,  wenn  dieselben  auch  lang- 
sam und  ungeschickt  sind;    auf 
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Pyrogallol. 


Monopyrogallolätherschwefelsaures 
Kali. 


zunehmen ;  die  krampfhaften 
Zuckungen  der  einzelnen  Muskel- 
gruppen sind  deutlich  ausge- 
sprochen. 

Nach  15  Minuten. 

Die  heftigsten  Reize  bleiben  unbe- 
antwortet; das  Thier  liegt  auf 
dem  Rücken. 

Nach  30  Minuten. 

Das  Thier  liegt  unbeweglich  auf 
dem  Rücken ;  es  erwiedert  die 
heftigsten  Reize  nur  mit  kurzen, 
fibrillären  Muskelzuckungen. 

Nach  bO  Minuten. 
Das  Thier  ist  todt. 


Bei  einem  2.  Versuche 
Phloroglucins,  ein  anderes 
schwefelsauren  Kalis. 


den  Rücken  gelegt,  nimmt  er 
sofort  seine  gewöhnliche  Haltung 
wieder  ein;  er  reagirt  gut  auf 
Reize. 

Die  willkürlichen  Bewegungen  sind 
noch  wie  vorher  erhalten,  das 
Thier  reagirt  auf  Reize. 

Der  Frosch  reagirt  auf  Reize,  ganz 
wie  ein  gesunder;  die  willkür- 
lichen Bewegungen  gehen  jetzt 
besser  von  Statten  als  in  der 
ersten  Zeit  nach  der  Vergiftung. 

Das  Thier  führt  ziemlich  grosse, 
schnelle  Sprünge  aus,  es  bleibt 
nicht  auf  dem  Rücken  liegen; 
die  Reflexe  sind  vollkommen  er- 
halten. 

Nach  5  Stunden  verhielt  sich  das 
Thier  noch  ganz  ebenso. 

erhält  das  eine  Thier  0,040  gr. 
0,120    gr.    pyrogallolmonäther- 


Phloroglucin. 


Pyrogallülmonätherschwefelsaures 
Kali. 


Nach  30  Minuten. 

Der  Frosch  liegt  vollkommen  unbe- 
weglich auf  dem  Rücken ;  zeit- 
weise treten  krampfh.  Zuckungen 
auf;  auf  das  heftigste  Kneifen 
reagirt  er  nicht  und  vermag  sich 
nicht  vom  Rücken  umzudrehen. 

Nach  1  Stunde. 

Das  Thier  ist  todt. 


Der  Frosch  fuhrt  langsame,  unge- 
schickte, willkürlicheBewegungen 
aus;  er  reagirt  auf  Reize. 


Der  Frosch  dreht  sich  nur  mühsam 
vom  Rücken  um,  um  seine  nor- 
maleStellung  wieder  einzunehmen, 
reagirt  gut  auf  Reize. 
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Phloroglucin. 


Pyrogallolmonätherschwefelsaures 
Kali. 


Nach  3  Stunden. 

Der  Frosch  liegt  auf  dem  Rücken, 
aber  dreht  sich  noch  selbst  nach 
heftigen  Reizen  um  und  macht 
langsame,  unbedeutende  Sprünge. 

Nach  6  Stunden 

Die  spontanen  Bewegungen  sind 
erhalten,  wenn  sie  auch  äusserst 
träge  erscheinen;  das  Thier  re- 
agirt  ganz  gut  auf  Reize. 

Aus  solchen  oft  wiederholten  Versuchen  geht  hervor, 
dass  pyrogallolmonätherschwefelsaures  Kali  weniger  giftig 
iür  Frösche  ist,  als  Phloroglucin  oder  Pyrogallol.  Allein 
pyrogallolätherschwefelsaures  Kali  ist  giftiger,  als  phenol- 
ätherschwefelsaures  Kali :  während  Dosen  von  pyrogalloläther- 
schwefelsauren  Kali  deutlich  die  Fähigkeit  herabsetzen  spon- 
tane coordinirte  Bewegungen  auszuführen,  sowie  den  Körper 
im  Gleichgewicht  zu  erhalten,  und  ferner  die  Reflexe  ernie- 
drigen, rufen  ganz  ebensolche  Dosen  der  Phenolätherschwefel- 
säure bei  Thieren  keine  erhebliche  Abweichung  von  der  Norm 
hervor. 


Vni.    Besorcin  und  resorcindiätherschwefelsaures  Kalium. 

Resorcindiätherschwefelsaures  Kali  =  ^^^^ r\' Q.r)\r\^ 

hat  ein  Atomgewicht  =  346,  imd  Resorcin  =  C6H4(0H2) 
=  HO;  dementsprechend  sind  auch  die  Lösungen  bereitet 
worden;  ausserdem  ist,  da  im  diätherschwefelsauren  Kali  in 
1  gr.  der  Substanz  =  0,283  gr.  Kali  enthalten  sind,  der 
Resorcinlösung  eine  entsprechende  Menge  schwefelsaures 
Kalium  zugesetzt  worden.  Folgendes  ist  einer  der  Versuche: 
Einem  Frosche  sind  von  einer  Iprocentigen  Resorcin- 
lösung (zusammen  mit  schv/efelsaurem  Kali)  2  cbcm.,  einem 
anderen  Frosche  gleichfalls  2  cbcm.  einer  entsprechenden 
Resorclndiätherschwefelsäurelösung  injicirt  worden. 
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Resorcin. 


ResorciHdiätherschwefelsäure. 


Nach  5  Minuten. 

Das  Thier  befindet  sich  in  sopo- 
rösem  Zustande,  liegt  vollkommen 
unbeweglich  auf  dem  Rücken  und 
erwiedert  die  heftigsten  Reize 
nicht  einmal  mit  den  geringsten 
Bewegungen. 

Nach  15  Minuten. 

Das  Thier  starb. 


Die  willkürlichen  Bewegungen  sind 
bedeut.  verlangsamt,  aber  gleich- 
wohl vermag  der  Frosch  noch  zu 
springen,  wenn  ein  mechanischer 
Reiz  ausgeführt  worden  ist. 


Das  Thier  kann  nicht  auf  dem 
Rücken  gehalten  werden  und  führt 
willkürliche  Sprünge  aus. 

Nach  1  Stunde  macht  das  Thier 
spontane  Bewegungen;  die  Reflexe 
sind  erhalten,  wenn  auch  etwas 
schwächer  als  normal. 

Nach  2  Stunden  verhält  sich  das 
Thier  noch  ganz  ebenso.  Es  sind 
nun  noch  3  cbcm,  einer  Lösung 
vonResorcindiätherschwefelsäure 
injicirt  worden.  Gleich  nach  der 
Einspritzung  macht  der  Frosch 
ungewöhnlich  schuelle  Sprünge. 

Nach  10  Minuten  liegt  das  Thier, 
—  nachdem  es  bereits  das  Ver- 
mögen spontaner  Bewegungen 
verloren  hat,  —  unbeweglich  auf 
dem  Rücken;  es  reagirt  sehr 
schwach  auf  die  allerstärksten 
Reize. 

Nach  2  Stunden  dasselbe. 

Am  folgenden  Tage  wurde  das 
Thier  noch  lebend  vorgefunden. 


Aus  ähnlichen  Versuchen  haben  wir  die  Ueberzeugung 
gewonnen,  dass  schon  1  cbcm.  der  oben  beschriebenen 
Resorcinlösung  mit  schwefelsaurem  Kali  schnell  das  Thier 
tödtet,  indem  dieselbe  gleich  nach  der  Einspritzung  unter  die 
Haut  eine  allgemeine  Paralyse  hervorruft,  während  die  Wir- 
kung des  resörcindiätherschwefelsauren  Kaliums  sich  auf  das 
in  demselben  enthaltene  Kali  gründet:  Gontrolthiere,  welche 
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nur  mit  reinem  schwefelsaurem  Kali  vergiftet  worden  waren, 
lieferten  dasselbe  Bild,  wie  die  Thiere,  welche  mit  resorcin- 
diätherschwefelsaurem  KaHum  vergiftet  worden  sind. 

Aehnliche  vergleichende  Versuche  haben  wir  mit  dem 
Phenol,  I^esorcin  und  Phloroglucin  angestellt.  Unter  diesen 
K(H  (K)rn  erwies  sich  Phloroglucin  als  der  giftigste  und  Phenol, 
vviLs  dies  aus  dem  weiter  unten  angeführten  Beispiele  ersicht- 
lich ist,  weniger  giftig. 

Dreien  grossen  Fröschen  sind  subcutan  30  mgr.,  dem 
ciritm  Phenol,  dem  zweiten  Resorcin  und  dem  dritten  Phloro- 
lihiein  eingespritzt  worden. 


Phloroglucin. 


Niu'li  10  Minuten. 

l)\v  willkürlichen  Bewe- 
in iigen  sind  erschwert, 
JoL  h  vermag  derFrosch 
nirht  auf  dem  Rücken 
'/AI  liegen ;  nach  einem 
jiiedianisch.  Reiz  führt 
er  kleine,  ungeschickte 
SijvOiige  aus. 

NLich  20  Minuten. 

Der  Frosch  liegt  voll- 
ständig unbewegl.  auf 
(km  Rücken ;  die  hef- 
tigsten Reize  werden 
nicht  beantwortet;  das 
T liier  ist  fast  todt. 

Nach  50  Minuten, 

Das  Thier  ist  todt. 


Nat'li  4  Stunden. 


i 


Resorcin. 


DerFrosch  macht  scharf 
krampfhafte  Bewegun- 
gen und  liegt  unbeweg- 
lich auf  dem  Rücken. 


Der  Frosch  Hegt  unbe- 
weglich auf  d.  Rücken ; 
Reize  rufen  Tetanus 
hervor. 


Der  Frosch  liegt  auf  dem 
Rücken;  die  Reflexer- 
regbarkeit ist  vollstän- 
dig erhalten. 


Der  Frosch  befindet  sich 
im  Zustande  der  Pro- 
stration und  reagirt 
nicht  auf  die  heftigsten 
Reize. 


Phenol. 


Das  Thier  liegt  bewe- 
gungslos auf  d.  Rucken 
und  vermag  nur  nach 
heftigen  mechanischen 
Reizen  seine  normale 
Hallung  einzunehmen ; 
Sprünge  kann  es  jedoch 
nicht  mehr  ausführen. 

Dasselbe  wie  vorher. 


Der  Frosch  bleibt  nicht 
auf  dem  Rücken  liegen ; 
bei  vorhandener  Gele- 
genheit führt  erSprünge 


Die  Fähigkeit  willkür- 
lieber  Bewegungen  ist 
bei  dem  Frosche,  wie 
bei  einem  vollständig 
gesunden,  erhalten. 
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Phenol  übt  gleich  nach  seiner  subcutanen  Verabreichung 
eine  stärkere  Wirkung  aus,  als  Phloroglucin ;  denn  in  Folge 
von  Phenol  verliert  der  Frosch  sofort  seine  Fähigkeit,  will- 
kürliclie  Bewegungen  auszuführen,  während  Phloroglucin  viel 
später  zu  wirken  anfängt. 

Dagegen  aber  ändert  sich  später  das  Bild  vollkommen: 
während  das  Thier  sich  von  Phenol  erholte,  wurde  es  von 
gleichen  Dosen  Phloroglucin  und  zwar  bei  Weitem  schneller 
als  vom  Resorcin  getödtet. 


Wirft  man  jetzt  einen  allgemeinen  Blick  auf  alle  oben 
angeführten  Versuche  mit  Morphin  und  Morphinätherschwefel- 
säure, mit  Phenol  und  Phenolätberschwefelsäure,  mit  Pyro- 
gallol  und  Pyrogallolätherschwefelsäure ,  mit  Resorcin  und 
Resorcindiätherschwefelsäure ,  so  muss  man  zum  Schlüsse 
gelangen,  dass  die  Giftigkeit  dieser  Körper  eng 
verknüpft  ist  mit  den  in  ihnen  enthaltenen 
Hydroxylgruppen;  denn  vertauscht  man  letztere 
mit  der  indifferenten  Schwefelsäuregruppe,  so 
erhält  man  Gifte,  welche  bei  Weitem  schwächer 
sind  und,  wie  dies  beim  Morphin  und  der  Mor- 
phinätherschwefelsäure der  Fall  war,  ihre  frühere 
Natur  ganz  und  gar  verändern. 


Zur  Frage  der  Jodbestimmung  im  Harne. 

VOD 

£•  Banmann« 


(Der  Bedaction  zugegangen  am  4.  März  188i.) 


Vor  einiger  Zeit  hat  A.  Zeller  Versuche  über  die 
Resorption  und  die  Schicksale  des  Jodoforms  im  Organismus 
angestellt,  welche  manche  bemerkenswerthe  Aufschlüsse  über 
diese  Frage  gebracht  haben.  Zell  er  hat  die  Ergebnisse 
seiner  Untersuchungen  in  zwei  Publikationen  niedergelegt, 
auf  welche  ich  hier  verweisen  möchte^). 

Vor  Kurzem  unterzog  E.  Harnack^)  die  Arbeiten  Zel- 
ler's  einer  Kritik,  welche  im  Wesentlichen  sich  gegen  die 
von  Zell  er  benutzten  Methoden  der  Jodbestimmung  richtet, 
über  welche  ein  durchaus  vernichtendes  Urtheil  gefallt  wird; 
dasselbe  erstreckt  sich  auf  sämmtliche  Resultate  Zell  er' s. 
Nach  € Controlversuchen »  Harnack's  würden  die  von 
Z  e  1 1  e  r  angewendeten  Methoden  Fehler  von  70—  1 70  % 
verursachen  können.  Harnack  knüpft  an  seinen  kritischen 
Gang  über  die  Untersuchungen  Zelle r's  die  Worte: 

cDie  im  Vorstehenden  mitgetheilten  Thatsachen  zeigen 
auch  wieder,  wie  sehr  die  Brauchbarkeit  einer  quantitativen 
Bestimmungsmethode  für  irgend  eine  Substanz  durch  die 
Gegenwart  anderer  Stoffe  leiden  kann  und  wie  leicht  man 


*)  A.  Zeller:  Archiv  für  klinische  Chirurgie,  Bd.  28,  H.  3,  und 
diese  Zeitschrift,  Bd.  8,  S.  70  ff. 

*J  Diese  Zeitschrift,  Bd.  8,  S.  158  und  Berliner  klinische  Wochen- 
schrift 1883,  Nr.  47. 
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in  Folge  dessen  beträchtlichen  Fehlern  ausgesetzt  ist,  wenn 
man  sich  nicht  immer  erst  durch  Gontrolbestimmungen  davon 
überzeugt,  dass  die  Methode  auch  unter  den  vorliegenden 
Bedingungen  anwendbar  ist.» 

Die  Mittheilungen  Harnack's  enthalten  mehrere  cGon- 
trolversuche»  und  deren  Zahlenbelege.  Der  Leser,  welcher 
die  Arbeiten  Zeller's  und  die  von  ihm  benutzten  Methoden 
nicht  genauer  kennt,  wird  daher  leicht  zu  der  Meinung  ge- 
führt, dass  Aussprüche  tiarnack's  wie:  cDie  Resultate 
Zeller's  entbehren  somit  der  erforderlichen  sicheren  Grund- 
lage» oder  «die  (von  Zell  er)  erhaltenen  Werthe  sind 
unbrauchbar»  einen  Schein  von  Berechtigung  haben. 

Man  darf  ohne  Weiteres  behaupten,  dass  wer  mit 
Untersuchungsmethoden,  welche  mit  den  angeführten  unge- 
heueren Fehlern  behaftet  sind,  grosse  Reihen  von  Bestim- 
mungen ausführt,  ohne  eine  Ahnung  jener  Fehler  zu  haben, 
und  seine  Resultate  als  positive  wissenschaftliche  Ergebnisse 
veröffentlicht,  dass  derjenige  jeder  Befähigung  zu  derartigen 
Untersuchungen  entbehrt,  und  dass  jede  Publikation  eines 
solchen  Verfassers  von  vornherein  mit  dem  grössten  Miss- 
trauen zu  betrachten  ist.  Im  Hinblick  hierauf  ist  es  aber 
auch  die  erste  Pflicht  des  Kritikers,  mit  besonderer  Sorgfalt 
und  Gewissenhaftigkeit  nach  allen  Seiten  hin  zu  prüfen,  bevor 
er  ein  Verdammungsurtheil  über  die  Arbeit  eines  Anderen 
fallt,  welches  zugleich  die  Befähigung  des  Letzteren  zu  wissen- 
schaftlichen Untersuchungen  überhaupt  in  Frage  stellen 
würde. 

Was  aber  soll  man  sagen  von  einem  Kritiker,  welcher 
mit  Sicherheit  und  Ruhe  jenes  Urtheil  ausspricht,  wenn  das 
letztere  sich  gründet  auf  frei  erfundene  Gontrolversuche,  auf 
willkürliche  Behauptungen  und  auf  falsche  Analysen  des 
Kritikers  ? 

Dass  von  solcher  Art  die  Harnack'sche  Kritik  der 
Arbeiten  Zeller's  ist,  werde  ich  im  Folgenden  beweisen. 
Herr  Dr.  Zell  er  hat  mir  auf  meinen  Wunsch  diese  Beweis- 
führung überlassen,  weil  ich  ihm  die  von  Harnack  ange- 
griffenen Methoden  empfohlen  habe  und  aus  diesem  Grunde 
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die  Harnack'sche  Kritik  auch  als  an  meine  Adresse  ge- 
richtet, betrachten  darf. 

Zell  er  hat  beim  Beginn  seiner  Untersuchungen  die 
bekannten  Bestinimungsmethoden  des  Jods  im  Harn  auf  ihre 
Genauigkeit  geprüft  und  berichtet  hierüber  mit  den  Worten : 

«Eine  Vergleichung  der  verschiedenen  Methoden  der 
quantitativen  Jodbestimmung  im  Harn  ergab  mit  der  Hi  lg  er- 
sehen Methode  die  genauesten  Resultate;  sie  lässt  sich  beim 
Menschen  aber  nur  anwenden,  wenn  die  Mengen  nicht  zu 
klein  sind,  z.  B.  nicht  unter  10  mgr.  in  100  cbcm.  Harn 
betragen.  Beim  Hunde  musste  ausschliesslich  die  Methode 
von  Kersting  angewendet  werden,  weil  die  unterschweflige 
Säure  des  Hundeharns  mit  Palladiumchlorür  in  der  sauren 
Lösung  einen  Niederschlag  von  Schwefelpalladium  gibt.» 

Die  Ergebnisse  seiner  Controlbestimmungen  hat  Zell  er 
nicht  publicirt,  weil  die  beiden  fast  ausschliesslich  von  ihm 
benutzten  Methoden  seit  Jahren  erprobt  sind  und  über  ihre 
Anwendbarkeit  für  den  Harn  Erfahrungen  von  verschiedenen 
Seiten  vorliegen. 

1.  Die  Hilger'sche  Methode  der  Jodbestim- 
mung, welche  bei  18  Analysen  Zell  er 's  befolgt  wurde, 
besteht  darin,  dass  eine  abgemessene  Menge  von  Palladium- 
chlorürlösung  von  bekanntem  Gehalt  so  lange  mit  dem  auge- 
säuerten jodhaltigen  Harn  versetzt  wird,  bis  alles  Palladium 
ausgefällt  ist.  Sie  ist  am  leichtesten  auszuführen  und  gibt 
so  genaue  Werthe,  wie  man  bei  Analysen  überhaupt  erhalten 
kann.  Nach  Versuchen  Hilger's^)  wurden  in  Harn,  welchem 
0,0305%  Jod  in  Form  von  Jodkalium  zugesetzt  wurden  im 
Mittel  von  drei  Bestimmungen,  welche  äusserst  wenig  unter 
einander  diflferirten  0,0306%  Jod  wiedergefunden.  Bei  vier 
Versuchen  enthielt  der  Harn  0,0308%  Jod;  mit  der  obigen 
Methode  wurden  wiedergefunden: 

1.  0,0310%  Jod 

2.  0,0309  «   « 

3.  0,0309  «   « 

4.  0,0307  «   « 

')  Liebig's  Annalen  der  Chemie,  Bd    171,  S.  212. 
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Hilger  erhielt  noch  bei  sehr  geringem  Jodgehalt  im 
Harn  mit  seiner  Methode  ausgezeichnete  Resultate ;  ein  Harn, 
welchem  0,0057«  Jod  zugesetzt  war,  gab  in  fünf  Analysen 
Werthe,  welche  sich  zwischen  0,0048— 0,005 P/o  Jod  bewegen. 
Zeller  erhielt  ungefähr  ebenso  genaue  Resultate  wie  Hilger, 
fand  aber  die  Grenze  bis  zu  welcher  die  Ergebnisse  fast 
ganz  genau  wurden,  etwas  höher  als  Hilger,  nämlich  bei 
bei  einem  Gehalte  des  Harns  von  Vioo  >  Jod.  Ohne  Zweifel 
ist  diese  Grenze  beeinflusst  durch  die  Goncentration  und 
die  Farbe  des  Harns.  Hilger  hatte  bei  seinen  ersten 
Versuchen  den  Harn  zuvor  von  Schwefelsäure  und  Phosphor- 
säure befreit,  bald  darauf  aber  nachgewiesen,  dass  diese  Vor- 
bereitung des  Harns  überflüssig  ist. 

Harnack    ist     der    Meinung,    dass    die    Hilger'sche 
Methode   der  Jodbestimmung   ohne  jedwede   Gontrolbestim- 
mung  in  die  Welt  gesetzt   sei,  und  will  diesem  Uebelstande 
dadurch   abhelfen,   dass    er    selbst    zwei   Versuche   anstellt, 
welche  ihm  die  üeberzeugung  verschaffen,  dass  die  Hilger- 
sche  Methode   der  Jodbestimmung   «viel    zu  hohe  Werthe» 
ergeben  muss.    Allein  der  Gontrol versuch  Harnack's  hat 
mit  der  Hilger'schen  Methode  der  Jodbestimmung  gar  Nichts 
zu  thun;    denn    Harnack   säuert  den  Harn  mit  Salzsäure 
an,  fällt  mit  Palladiumchlorür,  wägt  den  getrockneten  Nieder- 
schlag und  stellt  sein  Gewicht  als  Palladiumjodür  in  Rech- 
nung!   Es  ist   bekannt,   dass  jeder  Harn  beim  Stehen   mit 
Salzsäure  allmälig  mehr  oder  weniger  reichliche  Niederschläge 
von  organischen  Substanzen  bildet,  insbesondere  wenn  zugleich 
noch    ein    anderer  Niederschlag   in  dem  Harn  erzeugt  wird. 
Aus  diesem  Grunde  ist   noch  niemals  Jemand   auf  den  Ge- 
danken gekommen,   den  von  Harnack  angestellten  «Gon- 
trol versuch»   bei    einer   quantitativen  Bestinmiung   des   Jods 
im   Harn   zu   Grunde   zu   legen.    Es  ist  daher  der  Control- 
versuch,  auf  welchen  das  abfällige  Urtheil  Harnack 's  über 
die  Methode  Hilger's  sich  stützt,  die  eigene   und  freie 
Erfindung  unseres  Kritikers.    Es  ist  nach  dem  Obigen 
leicht  erklärlich,  dass  Harnack  bei  seinem  ersten  Versuche 
statt   10  mgr.   KJ    17,26   mgr.    KJ    wiederfand,    was   einem 
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Fehler  von  +  72%  entspricht,  wahrend  der  zweite  Versuch 
einen  Fehler  von  4-  170%  vorführt.  Wenn  Harnack  bei 
seinem  Versuche  statt  Menschenharn  eine  genügende  Probe 
von  Pferdeharn  angewendet  hätte,  so  würde  er  mit  Leich- 
tigkeit einen  Fehler  von  +  1000>  erzielt  haben. 

Hätte  Harnack  nur  eine  einzige  Bestimmung  nach 
Hilger's  Methode  wirklich  ausgeführt,  so  hätte  er  auch 
ohne  jede  Kenntniss  der  Publikationen  Hilger's  sich  von 
der  Unrichtigkeit  seiner  «Gontrol versuche»  überzeugen  müssen. 
Auch  eine  einzige  Palladiumbestimmung  in  den  von  Harnack 
gewogenen  Niederschlägen  würde  ihm  gezeigt  haben,  dass 
aus  seinen  Experimenten  überhaupt  kein  Schluss  auf  die 
Jodbestimmung  Hilger's  gemacht  werden  kann. 

2.  Die  Kersting'sche  Methode  der  Jodbestim- 
mung beruht  darauf,  dass  jodhaltiger  Harn  beim  Destilliren 
mit  concentrirter  Schwefelsäure  alles  Jod  abgibt,  welches 
im  Destillate  neben  schwefliger  Säure  als  Jodwasserstoff  ent- 
halten ist,  welcher  nach  Beseitigung  der  schwefligen  Säure 
durch  Chlorkalklösung  mit  Palladiumchlorür  wie  bei  der 
Hilger'schen  Methode  titrirt  wird.  Kersting^)  empfiehlt 
seine  Methode  als  eine  sehr  zuverlässige  für  den  Harn. 
Neubauer^)  erhielt  bei  Anwendung  von  reinen  Jodkalium- 
lösungen sehr  genaue  Resultate,  während  Hilger  etwas  zu 
niedere  Werthe  fand. 

Die  Kersting'sche  Methode  ist  wesentlich  umständ- 
licher als  die  Hilger 'sehe  und  kann  insbesondere  bei  Hunde- 
harn Schwierigkeiten  bereiten,  welche  aber  bei  einiger  Um- 
sicht überwunden  werden.  Zell  er  fand  es  zweckmässig, 
den  Hundeharn  mit  einer  grösseren  Menge  von  Schwefelsaure 
zu  destilliren,  als  Kersting  für  den  Menschenharn  angibt; 
besonders  lästig  sind  die  grossen  Mengen  von  schwefliger 
Säure  im  Destillat,  welche  durch  eine  Lösung  von  unter- 
chlorigsaurem  Natrium  beseitigt  wurden.  Auch  Zell  er 
erhielt  mit  der  Kersting 'sehen  Methode  etwas  zu  niedere 

^)  Annalen  der  Chemie  und  Pharmacie,  Bd.  87,  S.  19. 
")  Huppert:   Analyse  des  Harns  von   Neubauer  und  Vogel. 
Wiesbaden  1881,  S.  327 
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Werthe;  die  Differenz  kann  dabei  bis  zu  einigen  Procenten 
der  im  Harn  vorhandenen  Jodmenge  betragen,  wie  der  fol- 
gende Versuch  zeigt,  welchen  Herr  Dr.  Zell  er  aus  seinen 
früher  angestellten  Controlversuchen  mir  freundUchst  mitge- 
theilt  hat:  100  cbcm.  Hundeharn  wurden  mit  50  mgr.  Jod 
als  Jodkalium  versetzt  und  mit  50  cbcm.  Schwefelsäure 
destillirt,  so  lange  Jodwasserstoff  überging.  Statt  50  mgr. 
Jod  wurden  im  Destillate  nur  47,2  mgr.  Jod  wiedergefunden. 
Die  Fehlerquellen  bei  der  Kersting'schen  Methode  sind  jeden- 
falls aber  nicht  derart,  dass  die  von  Zell  er  aus  seinen 
Versuchen  gezogenen  Schlüsse  irgendwie  durch  dieselben 
alterirt  werden  könnten. 

Unser  Kritiker  ist  mit  der  Kerstin g'schen  Methode 
überhaupt  nicht  bekannt,  denn  er  wirft  sie  zusammen  mit 
der  Methode  von  Hilger  (diese  Zeitschrift,  Bd.  VIII,  S.  161) 
und  zählt  die  Destillation  des  Harns  mit  Schwefelsäure  als 
eine  besondere  von  Zell  er  benutzte  Modifikation  auf;  er 
hält  es  auch  nicht  für  nöthig,  diese  Methode  kennen  zu 
lernen,  denn  sein  Urtheil  über  dieselbe  ist  schon  fertig.  Es 
lautet:  cBei  den  geringen  Mengen  von  Jodalkali,  um  welche 
es  sich  nicht  selten  handelt ,  lassen  sich  auf  diesem  Wege 
wohl  schwerlich  genaue  Resultate  erzielen,  abgesehen  davon, 
dass  das  Verfahren  auch  recht  umständlich  ist.» 

Ohne  den  Schatten  von  einem  thatsächlichen  Grunde, 
lediglich  durch  eine  willkürliche  Behauptung  ver- 
dammt also  unser  Kritiker  eine  analytische  Methode,  welche 
seit  mehr  als  30  Jahren  iDekannt,  von  Neubauer  durch 
eigene  Versuche  erprobt  wurde,  und  in  den  besten  Lehr- 
büchern der  Harnanalyse  empfohlen  wird.  Es  ist  dies  der- 
selbe Kritiker,  welcher  weise  Lehren  über  die  Unerlässlich- 
keit  von  Controlversuchen  vor  Anwendung  irgend  einer 
Methode  vornehm  auszutheilen  weis 

Doch  wäre  es  ihm  um  so  nützlicher  gewesen,  wenn  er 
sich  nur  ein  wenig  für  die  bisher  bekannten  Bestimmungs- 
methoden des  Jods  im  Harn  interessirt  hätte ,  als  er  im 
Begriflfe  stand,  eine  Harnack'sche  Methode  zur  allgemeinen 
Anwendung  zu  empfehlen:    er  würde  dann  gefunden  haben, 
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dass  diese  Härnack'sche  Methode  vor  dem  Jahre  1853 
schon  einmal  allgemein  gebräuchlich  war,  und  nach  der 
Einführung  der  Ker  st  Inguschen  Methode  verlassen  und  ver- 
gessen wurde  ^). 

K  erst  in  g  erhielt  bei  einer  Controlbestimmung  nach 
der  alten  Methode  zwar  auch  ein  sehr  genaues  Resultat ; 
er  verwirft  dieselbe  aber  gleichwohl  wegen  der  übelriechenden 
und  zeitraubenden  Arbeit  des  Eindampfens,  und  weil  er  es 
für  möglich  hält,  dass  beim  Eindampfen  des  Harns  mit 
Alkali  Gyanverbindungen  gebildet  werden.  Unser  Kritiker 
dagegen  verwirft  die  Kersting'sche  Methode  als  zu  umständ- 
lich, und  empfiehlt  dafür  wieder  jene  alte  Methode. 

3.  Bestimmung  des  Jods  im  Harn  als  Jod- 
silber. Diese  Methode  ist  von  Zell  er  in  einem  Falle 
verwendet  worden,  wo  es  galt,  die  Menge  von  Jodalkali  im 
Harne  zu  bestimmen  und  zugleich  die  Gegenwart  von  orga- 
nischen Jodverbindungen  auszuschliessen.  Zell  er  hat  den 
Grund,  wesshalb  er  in  dem  einen  Falle  diese  Bestimmungs- 
methode wählte,  nicht  besonders  ausgeführt,  weil  derselbe 
ohne  Weiteres  einleuchtet.  Ich  habe  die  Methode  Herrn 
Dr.  Zell  er  empfohlen,  weil  sie  mir  die  einfachste  und 
sicherste  für  die  Entscheidung  der  vorliegenden  Frage  zu 
sein  schien. 

Bei  derselben  wurde  in  folgender  Weise  verfahren: 
ein  abgemessenes  Volum  des  Jodharns  wird  mit  Salpeter- 
säure angesäuert,  ^2  Stunde  auf  dem  Wasserbade  in  einem 
Kolben  erwärmt;  nach  dem  völligen  Erkalten  wird  filtrirt 
und  mit  Silbernilrat  unter  beständigem  Umrühren  vorsichtig 
so  lange  versetzt  bis  die  Farbe  des  entstehenden  Nieder- 
schlages nicht  mehr  gelb,  sondern  rein  weiss  ist,  oder  wenn 
man  diesen  Punkt  nicht  scharf  erkennen  kann,  bis  eine  abfil- 
trirte  Probe  mit  ammoniakalischer  Silberlösung  nicht  mehr 
getrübt   wird;    man   fügt   dann    noch    wenige   Tropfen    der 

1)  Der  einzige  Unterschied  der  neuen  H  a  r  n  a  c  k'schen  und  der 
früheren  Methode  besteht  darin,  dass  Harnack  beim  Veraschen  des 
Harns  Soda  anwendet,  statt  des  Aetzkalis;  alles  Uebrige  ist  bei  beiden 
Methoden  identisch. 
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SiJberlösung  hinzu  und  lässt  24  Stunden  stehen,  wobei  von 
Zeit  zu  Zeit  der  Niederschlag  aufgerührt  wird.  Der  letztere 
enthält  dann  alles  Jod  der  Jodide  des  Harns  als  Jodsilber 
neben  wechselnden  Mengen  von  Chlorsilber;  er  wird  filtrirt, 
gewaschen  und  getrocknet,  alsdann  möglichst  vollständig  in 
ein  Becherglas  gebracht,  mit  der  15 — 20  fachen  Menge  von 
starkem  Ammoniak  digerirt;  man  filtr  rt  wieder  durch  das 
erste  Filter  und  wäscht  mit  verdünntem  Ammoniak  und 
zuletzt  mit  Wasser  aus.  Diese  Filtration  wird  leicht  dadurch 
verzögert,  dass  das  Filtrat  durch  fein  vertheiltes  Jodsilber 
getrübt  ist,  welches  sich  erst  nach  1—2  Tagen  ganz  absetzt. 
Diese  Bestimmungsmethode  unterscheidet  sich  kaum  von  der- 
jenigen, welche  Wallace  und  Lamont^)  zur  Bestimmung 
des  Jods  im  Kelp  angegeben  haben,  welche  Fresenius 2) 
für  technische  Zwecke  empfiehlt. 

Die  folgenden  Versuche  zeigen,  wie  genau  mit  dieser 
Methode  das  Jod  im  Harn  ermittelt  werden  kann.  Dieselbe 
wird  wegen  ihrer  Umständlichkeit  immer  nur  dann  zur 
Anwendung  gelangen,  wenn,  wie  in  den  Versuchen  Zeller's, 
die  anderen  Methoden  der  Jodbestimmung  nicht  anwendbar 
sind. 

100  cbcm.  Hundeharn,  (1,035  specifisches  Gewicht) 
welchem  0,1905  gr.  KJ  zugesetzt  wurde,  lieferte  0,2630  gr., 
statt  0,269(i  gr.  AgJ.  Dieses  Resultat  wird  nun  allerdings 
dadurch  etwas  verändert,  dass  eine  kleine  Menge  von  Jod- 
silber in  dem  Ammoniak  löslich  ist,  während  Spuren  von 
Chlorsilber  beim  Jodsilber  zurückbleiben  können ;  beide  Fehler 
lassen  sich  corrigiren,  die  Löslichkeit  des  Jodsilbers  in  dem 
Harn  selbst  kommt  dagegen  kaum  in  Betracht.  Der  als  Ag  J 
gewogene  Niederschlag®)  (0,2630  gr.)  lieferte  beim  Glühen  im 
Chlorstrome  0,1673  gr.  AgCl  und  enthielt  somit  nach  ein- 
facher Rechnung  0,2457  gr.  AgJ.  Die  Löslichkeit  des  Jod- 
silbers in  concentrirtem  Ammoniak  ist   nach  Wallace  und 


1)  Chem.  Gaz.  1859,  S.  137. 

2)  Fresenius:  Quantitative  Analyse,  Braunschweig  1875,  S. 660. 

3)  0,254  gr.  des  als  AgJ  gewogenen  Niederschlages  lieferten  beim 
Glühen  im  Ghlorstrome  0,1616  gr.  AgCl. 
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Lamont  1  :2493  (spec.  Gew.  0,89);  für  25  cbcm.  Ammoniak, 
welche  beim  Auswaschen  des  ersten  Niederschlages  im 
Ganzen  dienten,  sind  daher  0,010  gr.  der  gefundenen  Menge 
von  0,2457  gr.  AgJ  zuzurechnen;  das  Ergebniss  der  Bestim- 
mung ist  somit  das  folgende:  statt  0,2696  gr.  AgJ  wurden 
direct  gefunden  0,2630  gr.  AgJ,  corrigirt  0,2557  gr.  AgJ. 

Ein  zweiter  genau  in  derselben  Weise  ausgeführter  Ver- 
such, bei  welchem  0,208  gr,  KJ  in  500  cbcm.  Hundeharn 
gelöst  wurden,  ergab  statt  0,2944  gr.  AgJ  bei  der  ersten 
Wägung  0,2805  gr.  AgJ,  nach  der  Gorrection  0,2753  gr. 
AgJ.  Dieser  Versuch  entspricht  genau  der  von  Zell  er  aus- 
geführten Bestimmung,  was  Menge  des  Harns  und  des  darin 
enthaltenen  Jods  anlangt. 

Harnack  hält  es  für  selbstverständHch,  dass  die  Be- 
stimmung des  Jods  im  Harn  als  Jodsilber  keine  brauch- 
baren Resultate  ergeben  kann,  und  bringt  es  in  dieser 
Ueberzeugung  auch  fertig  in  einer  Harnprobe,  welcher  20  mgr. 
KJ  zugesetzt  sind,  eine  Bestimmung  auszuführen,  deren 
Ergebniss  statt  20  mgr.  KJ  55,4  mgr.  KJ  entsprechen  würde. 
Unser  Kritiker  macht  also  diesmal  eine  Bestimmung  mit  einem 
Fehler  von  +  177Vo,  weil  er  die  zu  beobachtenden  Verhält- 
nisse gröblich  vernachlässigt  oder  überhaupt  nicht  kennt. 
Auf  die  eigene  Analyse,  welche  mit  einem  solch  enormen 
Fehler  behaftet  ist,  gründet  unser  Kritiker  auch  in  diesem 
Falle  sein  abfälliges  Urtheil  über  die  von  Zell  er  benutzte 
Methode. 

Aus  dem  Mitgetheilten  geht  zur  Genüge  hervor,  dass 
Zell  er  bei  seinen  Untersuchungen  sich  derjenigen  analy- 
tischen Methoden  bedient  hat,  welche  als  die  besten  be- 
zeichnet werden  müssen,  die  unter  den  jeweiligen  Verhält- 
nissen angewendet  werden  können,  und  dass  die  Kritik 
Harnack 's,  welche  das  Gewand  exakter  Forschung  kühn 
trägt,  nicht  einen  Schatten  von  Berechtigung  besitzt.  Der 
Leser  wird  im  Stande  sein,  sein  Urtheil  über  die  Harnack- 
sche  Methode,  Kritik  zu  üben,  sich  selbst  zu  bilden. 

Freiburg,  den  29.  Februar  1884. 


Zum  Verhalten  der  Aldehyde,  des  TraubenzuckerSi  der  Peptone, 
der  ElweisskOrper  und  des  Acetons  gegen  Diazobenzolsulfonsäure. 

Von 

Dr.    P  e  t  r  i. 


(Mittheilang  aus  dem  Laboratorium  der  Heilanstalt  des  Dr.  Brehmer  in  Görbersdort) 
(Der  Bedaktion  zngeganRen  am  19.  M&rz  1884.) 


Schon  vor  länger  als  einem  Jahre  fand  ich,  dass 
Diazobenzolsulfonsäure  sowohl  mit  Traubenzucker  als 
auch  mit  Peptonen  in  alkalischen  Lösungen  intensive 
Farbenreaktionen  giebt.  Noch  bevor  ich  dies  veröffeni  lichte, 
erschien  die  erste  Arbeit^)  Penzoldt*s  über  die  neue 
Traubenzuckerreaktion.  Penzoldt  und  Fischer*) 
haben  alsdann  nachgewiesen,  dass  letztere  Reaktion  eine 
neue  allgemeine  Aldehydreaktion  ist»  Das  Speclrum 
des  fraglichen  rothen  Farbstoffs  habe  ich  zuerst  untersucht 
und  kurz  beschrieben  in  meiner  ersten  Arbeit  über  die  Diazo- 
säure^).  Der  Spektralbefund  wurde  bestätigt  in  einer  späteren 
Arbeit  von  Es  eher  ich*).  Weitere  Erfahrungen  über  das 
Verhalten  der  Säure  gegen  Peptone,  sowie  über  das  Spectrum 
der  bez.  Farbstoffe  sind  von  mir  zuletzt  Ende  vorigen  Jahres 
in  einer  Arbeit  niedergelegt,  die  gerade  jetzt  im  Druck 
erschienen*^). 

Bemühungen,  die  fraglichen  Farbstoffe  zu  isoliren, 
blieben  bisher  resultatlos.  Beim  weiteren  Studium  der  ge- 
färbten Lösungen  ist  es  mir  aber  gelungen,  einige  charakte- 
ristische Reaktionen  derselben  zu  finden.     Ferner  habe  ich 


1)  Berliner  klinische  Wochenschrift  1883,  Nr.  14. 

2)  Berichte  der  deutschen  chemischen  Gesellschaft  1883,  S.  657. 
»)  Zeitschrift  für  klinische  Medicin  1883,  Bd.  VI,  H.  5. 

*)  Deutsche  medicinische  Wochenschrift  1883,  Nr.  45. 
5)  Zeitschrift  für  klinische  Medicin  1884,  Bd.  VII,  H.  5. 
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die  gewiss  nicht  uninteressante  Entdeckung  gemacht,  dass  der 
rothbraune  Farbstoff,  welchen  Peptone  und  in  anscheinend 
etwas  schwächerem  Masse  auch  die  lösUchen  Eiweisssub- 
stanzen  mit  der  Diazosäure  geben,  übergeführt  werden  kann 
in  einen  prachtvoll  fuchsinrothen  Körper,  der  sehr  wahr- 
scheinlich mit  dem  Traubenzucker-Aldehyd-Farbstoff  iden- 
tisch ist. 

Nachstehend  theile  ich  meine  neuen  Erfahrungen  über 
die  Reaktionen,  nebst  den  betreffenden  Spektralbefunden  in 
Kürze  mit. 

I.   Die  Traubenzucker-Aldehyd-Reaktion. 

Die  Aldehyde  der  Fettreihe  und  der  Trauben- 
zucker^) geben  in  verdünnter  Lauge  gelöst,  mit  der  alkalischen 
Lösung  der  Diazobenzolsulfonsäure  versetzt,  nach  10 
bis  20 minutenlangem  Stehen  eine  schön  fuchsinrothe  Re- 
aktion. Man  kann  das  Hervortreten  der  Färbung  durch 
vorsichtiges  Anwärmen  beschleunigen.  Nothwendig  ist  die 
Gegenwart  fixer  Alkahen.  Mit  Ammoniak  gelingt  die 
Reaktion  nicht.  Hat  man  zwischen  Aldehyd  (oder  Zucker) 
Diazosäure  und  Alkali  das  richtige  Verhältniss  getroffen,  so 
ist  die  Lösung  rein  fuchsinroth  und  üefert  den  nachstehenden 
Spektralbefund  am  deutlichsten.  Ist  die  Menge  des  Aldehyds 
zu  gross,  die  Lauge  zu  stark,  so  bilden  sich  leicht  harzige, 
gelbe  bis  braune  Nebenprodukte,  welche  den  Farbenton  sehr 
ändern.  Durch  Schütteln  mit  Chloroform  kann  man  diese 
gelben  Substanzen  entfernen.  Ist  die  Diazosäure  in  grösserem 
üeberschusse  vorhanden,  oder  die  Aldehydmenge  zu  gross, 
so  blasst  die  Färbung  bald  ab.  Gut  getroffene  Reaktionen 
behalten  ihre  schöne  Fuchsinfärbung  tagelang,  während  diese 
andernfalls  fast  unter  den  Händen  verschwinden  kann.  Die 
aromatischen  Aldehyde  geben,  wie  Penzoldt  und 
Fischer  gefunden,  erst  bei  gleichzeitiger  Anwendung  von 
Natriumamalgam  die  Reaktion.  Diese  Substanz  beschleunigt 
ebenfalls  das  Zustandekommen  der  Färbung  bei  den  fetten 
Aldehyden  und  beim  Traubenzucker. 

1)  Wie  Traubenzucker  verhalten  sich  auch  andere  Zuckerarten, 
sowie  Gummi  Substanzen  (Gummi  arabicum,  Agar-Agar). 
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Die  entstandenen  Lösungen  sind  fuchsinroth  mit  leicht 
bläulichem  Schimmer,  der  ebenso  wie  ein  schön  rosarother 
Schüttelschaum,  besonders  bei  einiger  Verdünnung  bemerk- 
bar ist. 

Goncentrirte  Lösungen  absorbiren  scharf  schon  vor 
C  ab  und  lassen  nur  dunkelrothes  Licht  durch.  Beim  suc- 
cessiven  Verdünnen  weicht  zunächst  die  immer  noch  scharf 
einsetzende,  intensive  Absorption  nach  D  hin  zurück.  An 
dieser  Grenze  bleibt  sie  bei  weiterem  Verdünnen  vorläufig 
stehen,  nur  verliert  sie  an  Intensität.  Gleichzeitig  tritt  im 
Blauen  zwischen  F  und  G  eine  Aufhellung  ein.  Bei  ge- 
eigneter Verdünnung  zeigt  das  Spektrum  demnach  zwei 
Absorptionsmaxim a.  Das  eine,  minder  starke,  liegt 
gleich  nach  D.  Von  dort  bleibt  die  Absorption  ziemlich 
gleichraässig  stark  bis  F,  um  dann  zur  Aufhellung  bei  F  Va  G 
allmälig  abzufallen.  Kurz  vor  G  steigt  die  Absorption  wieder 
etwas  steiler  an  bis  zum  zweiten  stärkeren  Maximum,  das 
bei  G  liegt.  Von  dort  anscheinend  gleichmässige  Absorption 
des  Violett.  Bei  weiterem  Verdünnen  wird  die  Aufhellung 
im  Blauen  grösser,  aber  die  Absorption  im  Grünen  von  D 
ab  ist,  zuletzt  als  schwacher  Schalten  noch  so  lange  con- 
statirbar,  als  die  Lösung  einen  rosa  Schein  hat.  Später 
bleibt  nur  noch  die  Absorption  im  Violett,  bis  endlich  auch 
diese  aufgehellt  wird. 

Gegen  Reagentien  zeigen  die  rothen  Lösungen  überein- 
stimmend folgendes  Verhalten. 

Ein  Ausschütteln  des  Farbstoffs  oder  eines  seiner  nach- 
stehend erwähnten  Umwandlungsprodukte  vermittels  Aether 
Chloroform,  Benzol,  Schwefelkohlenstoff  gelingt  nicht. 

Vorsichtiges  Neutralisiren  mit  einer  Mineral-  oder  orga- 
nischen Säure  bringt  den  Farbstoff  zum  Verschwinden.  Es 
entsteht  eine  gelbe  Färbung,  die  von  E  ab  ziemlich  scharf 
beginnende  starke  Absorption  liefert*).  Beim  Zusatz  von 
mehr  Mineralsäure  wird  die  Farbe  wieder  roth,  jedoch 
ist   dieses  Roth    von    dem    ursprünglichen   Fuchsinroth   der 

*)  Im  15  mm.  weiten  Reagenzrohre. 
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alkalischen  Lösung  deutlich  verschieden,  gibt  auch  ganz 
anderes  Spektrum.  Von  D  ab  ziemlich  starke  und  fast  ganz 
scharf  beginnende  Absorption,  die  beim  Verdünnen  sich 
abflacht,  nach  E  zurückweicht,  und  schliesslich  in  die  des 
zuletzt  erwähnten  gelben  Farbstoffs  überzugehen  scheint.  Im 
Blauen  keine  Aufhellung.  Dementsprechend  zeigt  die  durch 
Mineralsäuren  hervorgerufene  Röthung  auch  nicht  den 
bläulichen  Fuchsinschimmer,  sondern  einen  Stich  in  das  soge- 
nannte Postroth.  Organische  Säuren  rufen  dies  Roth 
nicht  hervor.  Durch  Versetzen  mit  Ammoniak  wird  dasselbe 
wieder  in  gelb  übergeführt. 

Werden  die  durch  Säuren  gelbgemachten  Lösungen 
selbst  mit  viel  Ammoniak  versetzt,  so  gelingt  es  doch  nicht, 
die  vor  dem  Ansäuern  vorhandene  schöne  Fuchsinfarbung 
zu  regeneriren.  Dahingegen  lässt  Alkalisiren  mit  fixen 
Laugen,  oder  Zusatz  von  solchen  zur  ammoniakalischen 
gelben  Lösung  den  fuchsinrothen  Farbstoff  mit  dem  charakte- 
ristischen breiten  Absorptionsband  im  Grünen  sofort  wieder 
erscheinen. 

Brom,  Chlor,  Jod,  schweflige  und  salpetrige  Säure  zer- 
stören die  Färbung. 

Lässt  man  bei  Abschluss  der  Luft  Reduktionsmittel, 
wie  Natriumamalgam  oder  Zinkstaub  auf  die  fuchsinrothen 
Lösungen  einwirken,  so  verschwindet  die  Färbung 
ebenfalls,  kehrt  aber  sofort  wieder,  wenn  man 
Sauerstoff  zutreten  lässt,  z.  B.  vom  Zinkstaub  bei 
Luftzutritt  abfiltrirt.  Die  durch  Reduktion  entfärbten  Lösungen 
ziehen  den  Sauerstoff  begierig  an. 

n.    Die  neuen  Fepton-Eiweiss-Beaktionen. 

1.  Werden  Peptone  oder  Eiweisskörper  in  wässe- 
riger Lösung  mit  der  Diazosäure  versetzt,  so  entsteht  nur 
eine  schwache  Gelbfärbung.  Versetzt  man  die  Lösung  aber 
mit  Ammoniak  oder  fixem  Alkali,  so  tritt  je  nach  der  Gon- 
centration  eine  orangegelbe  bis  tief  braunrothe  Fär- 
bung auf.  Am  intensivsten  erscheint  diese  Farbenreaktion, 
wenn   man  eine   concentrirte ,   alkalische   Peptonlösung   mit 
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einer  frisch  bereiteten  alkalischen  Lösung  der  Diazosäure 
versetzt.  So  ist  die  Färbung  tief  braunroth,  mit  blut- 
rothem  Schüttelschaum.  Serumeiweiss,  käufliches  Albumin, 
Kasein,  Eiereiweiss  zeigen  alle  eine  gelbe  bis  orangegelbe 
Färbung.  Die  Reaktion  scheint  bei  Peptonlösungen  besonders 
intensiv  zu  sein.  Ammoniak  scheint  die  Reaktion  zu  be- 
günstigen, liefert  aber  schon  für  sich  mit  der  Diazosäure 
gelbe  Produkte.     Der  gelbe  Farbstoff  ist  sehr  haltbar. 

Spektroskopisch  zeigen  eben  durchsichtige  Lösungen 
scharfe  Absorption  von  B  V«  G  ab.  Successives  Verdünnen 
lässt  die  in  ihrer  Steilheit  noch  wenig  beeinträchtigte  Absorp- 
tion allmälig  bis  nach  D  zurücktreten.  Bei  noch  weiterem 
Verdünnen  setzt  die  Absorption  vorläufig  immer  noch  in  D 
oder  gleich  nach  D  ein,  verliert  aber  an  Steilheit.  Weiter 
verdünnt,  zieht  sie  sich  unter  Abflachung  ganz  allmälig  nach 
dem  Violett  hin  zurück,  ohne  dass  ein  Absorptions- 
band oder  eine  Aufhellung  zu  Tage  tritt. 

Von  der  gelben,  ebenfalls  ziemlich  intensiven  Färbuujg, 
welche  Ammoniak  allein  mit  der  Diazosäure  gibt,  ist  die 
Peptonreaktion  (abgesehen  von  den  weiter  zu  erwähnenden 
Differenzen)  durch  das  rothe,  resp.  orangene  Golorit 
unterschieden.  Spektroskopisch  zeigt  denn  auch  die  gelbe 
Ammoniakreaktion  selbst  in  ziemlich  dicken  Schichten,  resp. 
in  starker  Goncentration  scharfe  Absorption  erst  von  nahe 
E  ab,  während  die  gelben  Strahlen  und  ein  Theil  der  grünen 
noch  hindurch  gelassen  werden.  Erst  bei  starken  Ver- 
dünnungen verschwindet  der  orangerothe  Ton  der  Pepton- 
reaktion, und  ist  das  entstandene  Gelb  von  dem  Gelb  der 
Ammoniakreaktion  ununterscheidbar^). 

Wie  durch  den  geschilderten  Spektralbefund,  so  ist  die 
neue  Peptoneiweissreaktion  auch  in  ihrem  Verhalten  gegen 
Reagentien  von  der  zuerst  beschriebenen  Aldehydtrauben- 
zuckerreaktion verschieden. 

Ausschüttelungsversuche  misslingen  auch  hier. 


1)  lieber  die  Empfindlichkeit  dieser  Reaktion  in  reinen  Lösungen, 
siehe  meine  Arbeit:  Zeitschrift  fQr  klinische  Medicin,  Bd.  VII,  H.  5, 
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Mit  Säuren  verschwindet  die  roth-orange  Färbung 
um  einem  hellen  Gelb  Platz  zu  machen.  Mineralsäuren  im 
Ueberschuss  verändern  dies  nicht.  Sowohl  auf  Zusatz  von 
Ammoniak  wie  durch  fixe  Lauge  ist  die  ursprüngliche  braun- 
rothe  oder  orangene  Färbung  sofort  wieder  herstellbar. 

Freie  Haloide,  salpetrige  Säure  etc.  zerstören  auch  diesen 
Farbstoff. 

2.  Bei  Anwendung  von  metallischen  Reduktionsmitteln, 
wie  Natriumamalgam  oder  Zinkstaub  unter  gleichzeitigem 
Zutritt  des  Luftsauerstoffs  verschwindet  die  eben  beschriebene 
Reaktion  ganz  allmälig,  um  einer  intensiven  Fuchsin- 
färbung Platz  zu  machen,  die  sich  spektros- 
kopisch, sowie  durch  ihr  Verhalten  gegen  Säuren, 
Ammoniak;  fixe  Alkalien  etc.  in  Nichts  von  der 
zuvor  geschilderten  Aldehydzuckerreaktion  unter- 
scheidet. 

Diese  Ueberführung  des  rothgelben  Farbstoffs  in  den 
fuchsinrothen  gelang  mir  am  Besten  mit  Zinkstaub. 
Geschieht  dies  unter  Abschluss  des  Sauerstoffs,  so  resultirt 
eine  schwach  gelbliche  Flüssigkeit,  die  schon  beim  Abfiltriren 
an  der  Luft  sich  prachtvoll  fuchsinroth  färbt.  Einleiten  und 
Schütteln  mit  Sauerstoffgas  beschleunigt  die  Färbung. 

Behandelt  man  Pepton  oder  Eiweisslösungen  ohne  vor- 
herige Alkalisirung  mit  Natriumamalgam  und  Diazolösung, 
so  scheint  der  rothe  Farbstoff  primär  zu  entstehen,  aber  viel 
langsamer  und  in  geringerer  Menge. 

Der  secundäre  fuchsinrothe  Peptoneiweissfarbstoff  ist, 
wie  erwähnt,  in  allen  Stücken  dem  Aldehydtraubenzuckerfarb- 
stoff gleich.  Wir  stehen  also  vor  dem  mir  nicht  uninteressant 
scheinenden  Faktum,  dass  sowohl  die  Zuckerarten, 
wie  die  Pepton-  und  Eiweisskörper  anscheinend 
ohne  allzugrosse  Eingriffe  in  ihr  Molekül  eine 
ausgesprochene  Aldehydreaktion  liefern.  Die  Peptone 
und  Eiweisssubstanzen  schliessen  sich  in  ihrem  Verhalten  den 
aromatischen  Aldehyden  an.  Beide  geben  erst  bei 
Gegenwart  reducirender  Metalle  den  Farbstoff*. 
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Penzoldt  hat  die  ausserordentliche  Empfindlichkeit 
der  Traubenzuckerreaktion  dargethan.  Dem  gegenüber  musste 
erwogen  werden,  ob  nicht  etwa  Spuren  von  Zuckerarten 
in  den  untersuchten  Peptonen  waren. 

Es  wurden  desshalb  die  Peptone  wiederholt  mit  Alkohol 
umgefällt,  und  mit  Alkohol  und  Aether  gewaschen.  So  ge- 
reinigt gelangen  die  Reaktionen  in  unveränderter  Intensität. 

Ein  anderer  Versuch  bewies  ebenfalls,  dass  die  frag- 
lichen Reaktionen  dem  Peptoneiweissmolekül  an  sich  zu- 
kommen. 

Eine  20procentige  Peptonlösung ,  die  aber  wahrschein- 
lich noch  Hemialbuminose  enthielt,  lieferte  mit  Natronlauge 
Diazosäure  und  Zinkstaub  tief  fuchsinrothe,  klare  Lösung  mit 
kirschrothem  Schaume.  Genau  mit  Salzsäure  neutralisirt, 
wurde  sie  gelb  und  es  schied  sich  ein  voluminöser,  zart- 
flockiger Niederschlag  aus.  Das  Filtrat  hiervon  gab  mit 
Natronlauge  wieder  Fuchsinfärbung,  während  der  zuvor  gut 
ausgewaschene  Niederschlag  sich  in  der  Lauge  fast  farblos 
löste.  Diese  Lösung  mit  Zinkstaub  und  Diazosäure  behandelt, 
wurde  wieder  fuchsinroth  *). 

Die  Acetonreaktion. 

Aceton  gibt  in  wässeriger  Lösung  mit  alkalischer  Diazo- 
säure ebenfalls  eine  tiefrothe  Reaktion,  der  aber  der 
bläuliche  Schein  fehlt.  Dem  entsprechend  tritt  im  Spektrum 
auch  nicht  die  Aufhellung  im  Blauen  hervor.  Beim  Ver- 
dünnen weicht  die  Absorption  unter  Abflachung  langsam 
nach  dem  Violett  zurück. 

Gegen  Reagentien  verhält  sich  dieser  Farbstoff  hingegen 
ähnlich  dem  fuchsinfarbigen  Farbstoff.  Durch  Säuren  gebleicht, 
ist  er  auch  nur  mittels  fixen  Alkalien  regenerirbar. 

Die  Veranlassung  zu  diesen  Untersuchungen  gab  ursprüng- 
Hch  das  Studium  der  von  Ehrlich  seiner  Zeit  in  die  klinische 
Chemie  eingeführten   rothen  Harnreaktion.     In   wie  weit  der 


1)  Diazobenzolsulfonsäure  allein   gibt  mit  fixer  Lauge   und   Zink 
keine  Farben reaktion. 
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bei  dieser  Reaktion  auftretende  rothe  Körper  mit  den  hier 
erwähnten  Farbstoffen  zusammenhängt,  bleibt  weiteren  Unter- 
suchungen vorbehalten^). 

Es  sei  noch  erwähnt,  dass  gleichzeitiges  Vorhandensein 
selbst  relativ  kleiner  Mengen  gelber  Farbstoffe,  wie  solche 
im  Harn  stets  vorhanden  sind,  und  bei  der  Ehrlich'schen 
Probe  stets  entstehen,  den  fuchsinrothen  Lösungen  ihren 
charakteristischen,  bläulichen  Ton  leicht  benehmen,  weil 
sie  im  Spektrum  an  Stelle  der  Aufhellung  im 
Blauen  eine  Absorption  haben.  Alsdann  erscheint 
die  Gesammtfarbe  mehr  postroth. 


1)  In  Gemeinschaft  mit  Herrn  Lehmann  bin  ich  mit  Versuchen 
flher  den  Körper  beschäftigt. 

Görbersdorf,   den  10.  März  1884. 


lieber  Cystin  und  CysteYn. 

Von 

E.  Banmaim. 


(Der  Bedaktion  zugegangen  am  19.  März  1884.) 


Die  Mercaptursäuren,  welche  im  thierischen  Organismus 
nach  Einführung  von  Chlor-,  Brom-  oder  Jod-Benzol  und 
anderen  aromatischen  Substanzen  entstehen,  werden  nach 
Untersuchungen,  welche  ich  in  Gemeinschaft  mit  G.  Preusse 
ausgeführt  habe,  beim  Kochen  mit  Mineralsäuren  glatt  in  Essig- 
säure und  Körper  von  schwach  basischen  Eigenschaften 
gespalten,  welche  in  nächster  Beziehung  zum  Cystin  stehen  ^). 
Preusse  und  ich  haben  die  letztgenannten  Substanzen  als 
substituirte  Cystine  betrachtet,  indem  wir  von  der  Voraus- 
setzung ausgingen,  dass  dem  Cystin  die  Formel  CsHtNSOb 
zukomme,  für  welche  die  uns  bekannten  Analysen  wesentUch 
besser  als  für  die  Formel  C8H6NSO2  stimmten,  welche  von 
einigen  Autoren  dem  Cystin  zugeschrieben  worden  ist. 

Vor  Kurzem  hat  Külz^)  eine  grössere  Zahl  von  Ana- 
lysen des  Cystins,  welche  mit  besonderer  Sorgfalt  ausgeführt 
vnirden,  mitgetheilt  und  aus  denselben  für  das  Cystin  die 
Formel  CsHeNSOa  (C6H12N2S2  O4)  abgeleitet.  Das  Cystin 
besitzt  also  nach  diesen  Versuchen  die  Zusammensetzung, 
welche  Thaulow  demselben  zuerst  zuschrieb,  die  dann  aber 
von  Gmelin  wieder  verworfen  worden  ist^). 

Ich  habe  bisher  nur  solche  Versuche  über  Cystin  mit- 
getheilt^), welche  die  Beziehungen  der  Mercaptursäuren  und 
ihrer  Spaltungsprodukte  zum  Cystin  feststellten  und  das  Cystin 
selbst  als  ein  Derivat  der  Brenztraubensäure  erkennen  Hessen. 

1)  Diese  Zeitschrift,  Bd.  V,  S.  309  fif. 

2)  E.  Külz:   Zeitschrift  für  Biologie,  Bd.  20,  S.  1. 

3)  E.  Bau  mann:  Berichte  der  deutschen  chemischen  Gesellschaft, 
Bd.  15,  S.  1734. 

Zeltschrift  fdr  physiologische  Chemie  VIH.  22 
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Hoppe-Seyler's  Analysen  des  Gystins  sprachen,  so 
lange  es  sich  nur  um  die  Formeln  Ca  Hs  NSO2  und  Ca  Ht  NSOi 
handelte,  unzweifelhaft  für  die  letztere,  während  die  Mercaptur- 
säuren  und  ihre  Spaltungsprodukte  nicht  anders  denn  als 
die  Substitutionsprodukte  des  Körpers  Ca  H?  NSO2  betrachtet 
werden  können. 

Da  Herr  Prof.  Külz  mir  schon  vor  längerer  Zeit  mit- 
theilte, dass  er  mit  einer  eingehenden  Untersuchung  über  die 
Zusammensetzung  des  Cystins  beschäftigt  sei,  beabsichtigte 
ich  in  der  Erwartung  der  PubUkation  von  Külz,  welche 
kürzlich  erfolgt  ist,  einen  Vorrath  von  Cystin,  welchen  ich 
Herrn  Prof.  Liebreich  verdanke,  für  andere  Versuche  zu 
verwerthen.  Dabei  bin  ich  auf  einem  ganz  anderen  Wege 
als  Külz  gleichfalls  zu  dem  Schlüsse  gelangt,  dass  die  Zu- 
sammensetzung des  Cystins  C6H12N2S2O4  ist. 

Löst  man  Cystin  in  Salzsäure  auf  und  bringt  in  die 
Lösung  etwas  Zinnfolie,  so  bemerkt  man  die  Lösung  der 
letzteren  ohne  jede  Spur  einer  Gasentwickelung ;  dabei  nimmt 
die  Linksdrehung  der  Lösung  stetig  ab,  ohne  indessen  ganz 
zu  verschwinden ;  sie  bleibt  constant,  wenn  in  der  Flüssigkeit 
selbst  eine  regelmässige  Gasentwickelung  sich  eingestellt  hat. 
De  war  und  Gamgee  beobachteten*),  dass  bei  der  Ein- 
wirkung von  nascirendem  Wasserstoff  auf  Cystin  Schwefel- 
wasserstoff entwickelt  wird;  dieselbe  ist  aber  in  der  That 
eine  ganz  minimale,  wie  ich  schon  früher  (1.  cit.)  mittheilte, 
und  nur  Spuren  des  Cystins  werden  in  der  von  De  war 
und  Gamgee  angegebenen  Weise  zersetzt.  Das  Cystin  selbst 
wird  so  gut  wie  quantitativ  in  einen  neuen  basischen  Körper 
umgewandelt,  welcher  ein  Reduktionsprodukt  des  Cystins 
darstellt  und  in  folgender  Weise  gewonnen  wird.  Nachdem 
eine  deutliche  Gasent\yickelung  aus  der  mit  Zinn  behandelten 
salzsauren  Lösung  des  Cystins  sich  eingestellt  hat,  verdünnt 
man  die  Lösung,  und  behandelt  mit  Schwefelwasserstoff;  die 
zinnfreie  Lösung  wird  zur  Trockene  verdunstet ;  dabei  kristal- 
lisirt  das  salzsaure  Salz  der  neuen  Base,  welches  zum  Unter- 
schiede von   dem   salzsauren  Cystin,  das   durch  Wasser  und 

1)  Jahresbericht  der  Chemie  1870,  S.  875. 
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Alkohol  theilweise  zerlegt  wird,  in  Wasser  und  in  Alkohol 
sehr  leicht  und  vollkommen  sich  löst.  Die  alkoholische 
Lösung  des  Salzes  gibt,  mit  Ammoniak  vorsichtig  neutralisirt, 
einen  feinkörnigen  kristallinischen  Niederschlag,  welcher  das 
Umwandlungsprodukt  des  Cystins  darstellt.  Dasselbe  ist  in 
Wasser  ziemlich  leicht  löslich,  ebenso  in  Ammoniak,  Essigsäure 
und  in  den  Mineralsäuren.  Er  ist  aber  nur  in  saurer  Lösung 
oder  in  trockenem  Zustande  beständig.  Die  wässerige  Lösung 
gibt  beim  Stehen  an  der  Luft  allmälig  Kristalle  von  in  Wasser 
unlöslichem  Cystin;  bei  vollkommenem  Luftabschluss  bleibt 
dagegen  auch  die  wässerige  Lösung  unverändert.  Schnell 
erfolgt  die  Umwandlung  in  Cystin  in  den  alkalischen  Lösungen 
der  Substanz  und  augenblicklich,  wenn  man  zur  wässerigen 
oder  sauren  Lösung  ein  gelindes  Oxydationsmittel  hinzufügt. 
Besonders  charakteristisch  ist  das  Verhalten  der  Base  zu 
Eisenchlorid,  welches  in  der  wässerigen  Lösung  eine  schön 
indigoblaue  Färbung  hervorruft;  diese  Farbe  verschwindet 
aber  fast  augenblicklich;  die  Lösung  enthält  dann  Eisen- 
chlorür  und  scheidet  Cystin  in  den  charakteristischen  Kristallen 
aus.  Auch  die  Lösung  des  salzsauren  Salzes  gibt  mit  Eisen- 
chlorid die  blaue  Färbung,  aber  schwächer  als  die  freie  Base ; 
überschüssige  Salzsäure  verhindert  die  Färbung,  nicht  aber 
die  Oxydation. 

Die  Darstellung  der  freien  Base  muss  wegen  der  leichten 
Oxydirbarkeit  derselben  mit  einiger  Vorsicht  ausgeführt 
werden;  sie  gelingt  leicht,  wenn  man  bei  der  Fällung  der 
alkoholischen  Lösung  des  salzsauren  Salzes  mit  Ammoniak 
jeden  Ueberschuss  von  letzterem  vermeidet  und  den  Nieder- 
schlag nach  dem  Auswaschen  mit  Alkohol  im  Vacuum  schnell 
trocknet.  Die  so  gewonnene  Substanz  ist  ein  weisses  lockeres 
Kristallpulver,  das  sich  von  dem  Cystin  durch  die  Kristall- 
form, durch  die  Löslichkeit  in  Wasser  und  in  Essigsäure, 
durch  die  oben  genannte  Reaktion  mit  Eisenchlorid  unter- 
scheidet. Die  Analyse  der  Substanz  ergibt  Werthe,  welche 
den  vom  Cystin  (CeHig  N2Sa04)  verlangten  sich  nähern,  die 
neue  Base  aber  deutlich  als  ein  Reduktionsprodukt  des  Cystins 
erkennen  lassen,  welchem  die  dem  Cystin  früher  zugeschriebene 
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Formel  C8H7NSO2  zukommt.  Um  die  Beziehungen  dieser 
Substanz  zu  dem  Cystin  zu  bezeichnen,  nenne  ich  dieses 
Reduktionsprodukt  des  Cystins:  Gy stein. 

Analysen: 
0,2048  gr.  Substanz  gaben  0,2242  gr.  CO2  =0,06114  gr.  G 
=   29,85>    C;   und   0,1102  gr.   H2O  =  0,0112  gr. 
=  5,95^/0  H. 
0,1863  gr.    Substanz   gaben    19,2    cbcm.   N   bei    17,8«   und 
744  mm.  B=  11,64%  N. 

C8H7NSO2       G6H12N2S2O4 
Gefunden :  Verlangt :  Verlangt  : 

G       29,85%  29,75%  30,00% 

H         5,95«  5,78«  5,00« 

N       11,64«  11,57«  11,67« 

Das  Gystein  liefert  bei  der  Zersetzung  durch  Alkalien 
die  gleichen  Produkte,  wie  das  Gystin.  Die  aus  dieser  Zer- 
setzung für  das  Gystin  abgeleitete  Formel 

GH8--Gg^'-G00H 

kommt  nicht  diesem,  sondern  dem  Gystein  zu,  das  sich  zum 
Gystin  durchaus  verhält  wie  ein  Mercaptan  zu  dem  ent- 
sprechenden Disulfid;  die  Beziehungen  beider  Körper  werden 
durch  folgende  Formeln  veranschaulicht: 

2  (GHa .  Cg^' . GOOH)  +  0  = 

GysteYii 


GHsGg^'— GOOH 
GHsG^jj^  — GOOH 


H2O 


Cystin 
Die  früher  als  substituirte  Gystine  benannten  Verbin- 
dungen, wie  Phenylcystin  und  dessen  Ghlor  und  Bromderivate 
sind  nunmehr  als  Gysteine  zu  bezeichnen. 

™»GS(G.H0  -  GOOH  GHsCgf^  m  Gl) "  C^OH 

PhenylcysteTn  GhlorphenylcysteTn 
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Auch  die  ans  dem  Cyslin  dargestellte  Uramidosäure, 
welcher  nach  der  von  Külz  corrigirten  Cystinforniel  die 
Zusammensetzung  C8H14N4S2O6  zukommt,  wird  mit  Zinn 
und  Salzsäure  reducirt,  wie  das  Cystin  selbst.  Das  Reduktions- 
produkt, die  Cysteinuramidosäure  G4H8N2SO3  ist  in 
Wasser  schwer  löslich ;  seine  Lösung  wird  durch  Eisenchlorid 
wie  das  Cystein  oxydirt,  aber  ohne  Farbenreaktion. 

Ueber  diese  Körper  werde  ich  später  ausführlicher 
berichten,  ebenso  über  Oxydationsprodukte  des  Cystins  und 
Cysteins,  welche  durch  Einwirkung  von  übermangansaurem 
Kali  gebildet  werden. 

Das  Drehungsvermögen  des  Cysteins  ist  ein  sehr  viel 
geringeres  als  das  des  Cystins,  welches  zuerst  von  Mauthner^) 
und  von  Külz^)  bestimmt  worden  ist,  und  kann  desshalb 
in  etwas  verdünnten  Lösungen  leicht  ganz  übersehen  werden ; 
dieses  Verhalten  steht  im  Einklänge  mit  den  Beobachtungen 
über  die  substituirten  Cysteine^  die  Mercaptursäuren  und  ihre 
Spaltungsprodukte,  welche  gleichfalls  auf  das  polarisirte  Licht 
nur  sehr  schwach  einwirken^).  Der  folgende  Versuch  erläutert 
diese  Verhältnisse.  Eine  Lösung  von  2,130  gr.  Cystin  in 
15  cbcm.  Salzsäure,  mit  Wasser  auf  100  cbcm.  verdünnt, 
zeigte  im  Mittel  mehrerer  Beobachtungen  in  einer  2  dem. 
langen  Röhre  eine  Drehung  von  —  9^  7'.  (Nach  Mauthner*) 
beträgt  das  speciflsche  Drehungsvermögen  des  Cystins  — 205.8®, 
während  aus  der  vorstehenden  Beobachtung  ein  solches  von 
—  214®  sich  berechnen  würde;  vermuthlich  ist  der  höhere 
Werth  der  vorliegenden  Beobachtung  durch  den  grösseren 
Salzsäuregehalt  der  Lösung  bedingt.)  Die  salzsaure  Lösung 
wurde  nun  mit  Stanniol  behandelt,  zuerst  in  der  Kälte,  nach 
einigen  Stunden  in  gelinder  Wärme  bis  eine  reichliche  Wasser- 
stoflfentwickelung  eintrat.  Hierauf  wurde  die  Lösung  durch 
Schwefelwasserstoff  vom  Zinn  befreit  und  zur  Trockene  ver- 
dunstet;   der  Rückstand   wurde  in   Wasser  gelöst  und   die 


1)  Diese  Zeitschrift,  Bd.  VII,  S.  222. 

2)  Berichte  der  deutschen  chemischeri  Gesellschaft,  Bd.  15,  S.  1401, 

3)  Baumann:  Ebendaselbst,  Bd.  15,  S.  1731. 
4)Mauthner:  Diese  Zeitschrift,  Bd.  7,  S.  225, 
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Lösung  auf  50  cbcm.  verdünnt;  diese  würde,  wenn  sie  noch 
alles  Gystin  enthalten  hätte,  eine  Drehung  von  —  18^14' 
gezeigt  haben;  die  beobachtete  Drehung  beträgt  aber  nur 
—  0*45'  vielleicht  noch  etwas  weniger  bis  — 0^40'.  Diese 
Lösung  wurde  mit  Eisenchlorid  versetzt,  wobei  die  früher 
beschriebene  Reaktion  eintrat  und  die  Rückbildung  des 
Cystins  erfolgt;  durch  gleichzeitiges  Hinzufügen  von  Salz- 
säure wird  das  Auskrystallisiren  des  Cystins  verhindert. 
Wurde  ein  Ueberschuss  von  Eisenchlorid  vermieden,  so  erhält 
man  auf  diese  Weise  eine  fast  ungefärbte  Lösung,  welche 
alles  Eisen  als  Oxydulsalz  enthält.  Diese  Lösung  zeigte  wenige 
Minuten  nach  dem  Zusatz  des  Eisenchlorids  eine  Drehung 
von  — 13^30'.  Der  Versuch  zeigt,  obschon  er  nicht  ganz 
genau  durchgeführt  wurde,  dass  die  Umwandlung  des  Cysteins 
in  Cystin  eine  vollständige  ist.  Gibt  man  zu  der  mit  Eisen- 
chlorid versetzten  Lösung  des  salzsauern  Cysteins  Natrium- 
acetat,  so  kristallisirt  alsbald  das  Cystin  aus,  und  man  erhält 
so  die  ganze  Menge  des  zu  dem  Versuche  gebrauchten  Cystins 
zurück. 

Ein  ähnlich  leichter  Uebergang  des  Disulfids  in  das 
Mercaptan  und  umgekehrt,  wie  beim  Cystin  und  Cystei'n,  ist 
mehrfach  beobachtet  worden.  p-Chlor  und  p-Brom-Thio- 
phenol  in  alkoholischer  Lösung  gehen  beim  Stehen  an  der 
Luft  schon  nach  kurzer  Zeit  in  die  entsprechenden  Disulfide 
über.  Die  kürzlich  von  Fr.  Mylius  beschriebenen  Amido- 
und  Nitrophenylmercaptane  werden  durch  Elsenchlorid  leicht 
in  Disulfide  übergeführt,  aus  welchen  man  durch  Behandlung 
mit  Zinn  \md  Salzsäure  die  Mercaptane  wieder  erhält^). 

Die  Entstehung  der  Mercaptursäuren  aus  dem  Cystem 
im  Organismus  erscheint  nunmehr  als  ein  der  Bildung  des 
Cystins  analoger  Vorgang: 

Cs  Ht  NSO2  +  Ca  H7  NSO2  +  0  =  Co  H12  N2  S2  O4  -H  H2O 
Cysteln  Cystein  Cystin 

C8H7  NSO2  +  Co  Hs  Cl  +  0  =  Ce  H4  Cl  -  Cs  He  NSO2  4-  H2O 

Cysteln  Chlorbenzol  ChlorphenylcysteYn*) 

1)  Franz  Mylius:  Beitrag  zur  Kenntniss  organischer Thiobasen, 
Inaug.-Dissert.    Berlin  1883. 
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Die  hin  und  wieder  gemachte  Beobachtung,  dass  man 
aus  cystinhaltigem  Harn  nicht  diejenige  Menge  von  Cystin 
abscheiden  kann,  welche  der  beim  Kochen  des  Harns  mit 
Alkali  gebildeten  Menge  von  Schwefelmetall  entspricht,  erklärt 
sich  wohl  aus  dem  Umstände,  dass  in  den  Harn  ausser 
Cystin  auch  das  Cysteln  übergehen  kann,  welches  dort  durch 
die  reducirenden  Bestandtheile  des  Harns  vor  der  Oxydation, 
d.  h.  der  Umwandlung  in  Gystin  geschützt  bleibt. 

Schliesslich  möchte  ich  noch  das  Verhalten  des  Gystins 
gegen  concentrirte  Jodwasserstofifsäure  erwähnen.  Versuche 
hierüber  habe  ich  schon  vor  einiger  Zeit  angestellt  in  der 
Hoffnung,  durch  eine  Ersetzung  der  NH2 -Gruppe  des  Gystins 
durch  1  H-Atom  die  Thiomilchsäure  zu  erhalten.  Allein  das 
Gystin  erwies  sich  beim  Erhitzen  mit  Jodwasserstoff  bis  gegen 
135®  beständig;  dabei  wird  das  Gystin  nur  theilweise  in  Gystein 
verwandelt;  die  Zersetzung  geht  nicht  weiter.  Erst  über  140° 
tritt  vollkommene  Zersetzung  ein;  dabei  wird  ein  farbloses, 
leicht  flüchtiges,  stark  nach  Mercaptan  riehendes  Oel  in  ge- 
ringer Menge  erhalten,  daneben  in  gleichfalls  geringer  Menge 
eine  flüchtige,  nicht  schwefelhaltige  Säure,  während  der  Stick- 
stoff ganz  in  Form  von  Ammoniak  ausgetreten  ist.  Thio- 
milchsäure konnte  unter  den  Reaktionsprodukten  nicht  auf- 
gefunden werden,  was  im  Uebrigen  wohl  dadurch  zu  erklären 
ist,  dass  diese  Säure  selbst  durch  die  Jodwasserstoffsäure  bei 
hoher  Temperatur  weiter  zerlegt  wird.  Um  so  bemerkens- 
werther  sind  die  Resultate  von  Mauthner^),  welcher  beim 
Erhitzen  des  Gystins  mit  Wasser  eine  stickstofffreie  Säure 
mit  dem  Kohlenstoffgehalte  des  Gystins  erhalten  hat,  welche 
vielleicht  zu  der  Thiomilchsäure  in  naher  Beziehung   steht. 

i)  Die  entsprechende  Mercaptursäure  ist  das  Acetylderivat  des 
Chlorphenylcysteins,  vergl.  diese  Zeitschrift,  Bd.  V,  S.  531. 

2)  Mauthner:  Berichte  der  deutschen  chemischen  Gesellschaft, 
Bd.  16,  S.  295. 

Freiburg  1.  B.,  im  März  1884. 


Ueber  Spaltungsprodukte   der   Bacterien. 

Von 

Prof.  Dr.  L.  Brieger. 

Assistent  der  I.  medicinischen  Universitäts-Klinik  zu  Berlin. 


(Aus  dem  Laboratorium  der  medio.  Klinik  des  Hm.  Geheimrath  Prof.  Dr.  von  Frerlchs.) 
(Der  Redaktion  zugegangen  am  24.  März  1883.) 


Erste  Mittheilung. 

^Zum  Studium  der  Fäulni^sprocesse  wurden  bisher  fast 
ausschliesslich  nur  Bacteriengemenge  benutzt.  Durch  subtile 
Untersuchungen  ist  es  nunmehr  gelungen,  eine  grosse  Reihe 
jener  intermediären  und  Endprodukte  zu  isoliren,  welche  im 
Verlauf  der  Fäulniss  sich  bilden.  In  Folge  dessen  ist  die 
Erkenntniss  des  für  den  Haushalt  der  Natur  so  wichtigen 
Vorganges  der  Fäulniss  um  ein  Beträchtliches  erweitert 
worden.  Wie  aber  schon  Nencki  in  seiner  Festschrift*), 
welche  zuerst  die  Zersetzungen  von  complexen  Organbestand- 
theilen  durch  die  Fäulniss  methodisch  beleuchtete,  her- 
vorhob, wird  eine  vollständige  Aufklärung  über  das  Wesen 
dieser  Processe  nur  dann  zu  erwarten  sein,  wenn  die  biolo- 
gischen Verhältnisse  der  kleinsten  Einzel-Individuen,  welche 
bei  der  Fäulniss  mitwirken,  klargelegt  sein  werden.  Dass  in 
der  That  die  Fäulniss  nur  durch  Bacterien  eingeleitet  werde, 
und  die  dabei  abgesetzten  Produkte  nur  aus  den  Nähr- 
substraten abgespalten  werden  können,  unterliegt  nach  den 
heutigen  Anschauungen  keinem  Zweifel  mehr.  Die  funda- 
mentalen Methoden  von  Koch  zur  Erforschung  der  Bacterien, 


1)  Ueber  die  Zersetzung  der  Gelatine  und  des  Eiweisses  bei  der 
Fäulniss  mit  Pancreas,    Bern  1876, 
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welche  Jedermann,  der  eine  gewisse  Geschicklichkeit  im 
Experimentiren  besitzt,  leicht  handhaben  kann,  ermöglichen 
es,  auch  aus  den  Fäulnissgemengen  die  einzelnen  Bacterien- 
species  zu  isoliren.  Mit  Hülfe  dieser  Methoden  habe  ich 
denn  auch  versucht,  aus  dem  natürlichen  Fäulnissherde  im 
menschlichen  Körper,  dem  Darmrohr,  die  darin  vorkommenden 
Bacterienspecies  zu  sondern,  und  deren  Einfluss  auf  die 
complexen  Organbestandtheile  zu  studiren.  Bienenstock"), 
welcher  im  Biermer'schen  Laboratorium  bereits  denselben 
Gegenstand  bearbeitete,  hat  im  Ganzen  fünf  wohl  charak- 
terisirte  Bacterienspecies  als  ausschliesslich  in  den  Faeces 
vorkommend  beschrieben.  Da  ich  aber  gefunden  habe,  dass 
ausser  den  von  Bienenstock  beschriebenen  Bacterien  noch 
eine  Reihe  kleinster  Lebewesen  im  Darmrohr  sich  aufhalten, 
welche  Bienenstock  nicht  weiter  berücksichtigt  hat,  so 
will  ich  einige  davon  hier  vorläufig  näher  charakterisiren. 

Zunächst  muss  ich  bemerken,  dass  Micrococcen,  welche 
Bienenstock  stets  bei  seinen  Untersuchungen  vermisste, 
sowohl  bei  den  künstlichen  Fäulnissgemengen,  als  auch  in 
den  Faeces  in  enormer  Menge  vorhanden  sind.  Der  Coccus 
der  Faeces  hat  ungefähr  die  Grösse  des  Pneumoniecoccus 
und  repräsentirt  sich  sehr  häufig  in  Diplococcenform.  Auf 
Koch'sche  Fleischwasserpeptonnährgelatine  gebracht,  wächst 
er  in  weisslichen  Klümpchen  und  strebt  beim  Wachsen  mehr 
noch  in  die  Höhe  als  in  die  Breite,  so  dass  die  CuUuren 
dieses  Coccus  auf  der  Nährgeiatine  sich  in  der  Form  von 
flachen  Pyramiden  darstellen.  Dieser  Coccus  zeigt  auf  der 
Koch'schen  Fleisch wasserpeptongelatine  eine  glänzend  weisse 
Farbe  und  wächst  auf  sterilisirten  Kartoffelscheiben  in  der 
Form  von  schmutzig-weissen  Rasen.  Thieren  gegenüber  ver- 
hielt er  sich,  subcutan  eingespritzt,  vollkommen  unschäd- 
lich. Dieser  Coccus  wächst,  sowohl  auf  Eiweiss,  als  auch 
auf  Kohlehydraten,  und  zwar  entwickelt  er  sich  bei  Blut- 
temperatur bedeutend  rascher  als  bei  gewöhnlicher  Zimmer- 
temperatur. Bringt  man  geringe  Mengen  dieses  absolut  rein 
cultivirten   Coccus   auf   sterilisiite   3procentige   Rohr-    oder 

A)  Fortschritte  der  Medizin,  Bd.  I, 
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Traubenzuckerlösung,  welche  mit  etwas  frisch  gefälltem  kohlen- 
saurem Kalk  versetzt  ist,  so  vermehrt  sich  der  Goccus  be- 
sonders bei  Temperaturen  von  35  —  37®  G.  sehr  rasch  und 
zersetzt  diese  beiden  Zuckerarten  stets  nach  derselben  Rich- 
tung hin.  Es  bildet  sich  hierbei  schon  innerhalb  24  Stunden 
Aethylalkohol.  Je  länger  diese  Lösungen  stehen,  desto  mehr 
trüben  sich  dieselben,  und  desto  reichlichere  Ausbeute  an 
Aethylalkohol  erhält  man.  Dass  der  dabei  erhaltene  Alkohol 
nur  Aethylalkohol  ist,  zeigt  nicht  nur  die  Jodoformreaktion 
und  die  Oxydation  des  Alkohols  zu  Acetaldehyd,  sondern 
auch  der  Siedepunkt  sowohl  des  absolut  wasserfreien  Alkohols 
(78«  G.),  als  auch  des  daraus  dargestellten  Jodides  (72®  C.). 
Erwähnen  muss  ich  hier  noch,  dass  neben  dem  Alkohol  auch 
einige  Male  allerdings  nur  Spuren  von  Essigsäure  gefunden 
wurden. 

Mit  diesem  Goccus  vereint,  findet  man  häufig  noch 
zwei  Bacillenspecies ,  die  ebenfalls  ganz  charakteristische 
Eigenschaften  besitzen.  Die  eine  Bacillenart,  welche  je  nach 
der  Lebensdauer  eine  verschiedene  Grösse  zeigt,  verflüssigt 
die  Gelatine  langsam  und  theilt  ihr  dabei  eine  grünlich  fluore«;- 
cirende  Färbung  mit.  Dieser  Farbstoff  verhält  sich  ähnlich 
dem  Eosin,  ist  in  alkalischer  Lösung  haltbar  und  wird  durch 
Säuren  leicht  zerstört.  Auf  diesen  Pilz  hoffe  ich  später  ein- 
mal bei  Besprechung  der  Farbstofle  von  pigmentbildenden 
Bacterien  noch  zurückzukommen.  Wichtiger  für  den  Orga- 
nismus erscheint  die  andere  Bacillenart,  welche  als  äusserst 
kleine  Stäbchen,  die  etwa  noch  einmal  so  lang  als  breit  sind 
und  die  erst  bei  Zeiss  Oelimmersion  Vi 2  erkennbar  werden. 
Dieselben  wachsen  ebenfalls  sowohl  auf  Eiweiss,  als  auf 
Zucker.  Auf  der  Koch 'sehen  Peptonfleischwassergelatine 
wachsen  sie  in  der  Form  von  unregelmässig  gestalteten  con- 
centrischen  Ringen,  so  dass  derartige  Gulturen  einen  äusserst 
charakteristischen  Typus  darbieten.  Dieselben  erscheinen  wie 
die  Schilder  auf  dem  Rücken  der  Schildkröte  angeordnet. 
Auf  Kartoflfelscheiben  wachsen  sie  ziemlich  rasch  als  schmutzig 
gelber  Rasen.  Uebrigens  vermehrt  sich  dieser  Bacillus  auch 
auf  Gelatine,  welche  halbflüssig  ist,  ziemlich   rasch.     Dieser 
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Bacillus  unterscheidet  sich  von  den  vorhergehenden  Bacterien- 
arten  sehr  prägnant  dadurch,  dass  er,  auf  gewisse  Thier- 
species  eingeimpft,  dieselben  in  ganz  kurzer  Zeit  tödtet.  Und 
zwar  sind  es  ausnahmslos  Meerschweinchen,  welche  nach  Ein- 
impfung selbst  minimalster  Mengen  dieses  Pilzes  spätestens 
inner^ialb  3  mal  24  Stunden  getödtet  wurden.  Wenige  Stunden 
nach  der  Einimpfung  verloren  die  Thiere  ihre  Fresslust, 
wurden  still,  die  Athmung  wurde  keuchend  und  dyspnoetisch, 
die  Herzaktion  frequenter,  und  die  Thiere  brachen  dann 
plötzlich  todt  zusammen.  Versetzte  man  die  Nahrung  der 
Meerschweinchen  mit  grösseren  Mengen  dieses  Bacillus  oder 
spritzte  man  Reinculturen  desselben  in  den  After  der  Thiere, 
so  wurden  die  Thiere  in  keiner  Weise  davon  afficirt. 
Kaninchen  und  Mäuse  zeigen  sich  gegen  diese  Bacillen  grössten- 
theils  immun.  Von  zehn  Kaninchen  starben  nur  drei  nach 
Injektion  grösserer  Mengen  dieses  Pilzes,  von  fünfzehn  weissen 
Mäusen  nur  sechs.  In  dem  Blute  der  durch  den  Bacillus 
getödteten  Thiere  fand  man  ausnahmslos  den  Bacillus  wieder. 
Auf  sterilisirtes  menschliches  Blut  gebracht,  gedeiht  dieser 
Bacillus  vortrefflich  und  vermehrt  sich  dabei  sehr  schnell 
Ein  sehr  rapides  Wachsthum  dieses  Bacillus  kann  man  er- 
zielen, wenn  man  denselben  auf  sterilisirtem  Eiweiss  oder 
sterilisirten  Kohlehydraten  bei  einer  Temperatur  von  35  -  37®  G. 
sich  entwickeln  lässt.  Auf  Traubenzuckerlösungen  von  gleicher 
Zusammensetzung  gebracht,  wie  die  oben  für  den  Goccus  in 
Anwendung  gezogenen,  spalten  diese  Bacillen  schon  in  kurzer 
Zeit  bei  Temperaturen  von  35   -37®  G.  nur  Säuren  ab. 

Dieselben  sind  mit  Wasserdämpfen  flüchtig,  und  erhielt 
ich  aus  den  wasserfreien  Barytsalzen  derselben  aus  ver- 
schiedenen Gulturen  gewonnen,  folgende  Zahlen: 

Ba  gefunden: 
Gultur  a  =  47,67  ®/o 
Gultur  b  =  47,50  « 
Gultur  c   =  49,61« 

Es  ist  somit  diese  flüchtige  Säure  vorzugsweise  Propion- 
säure.   (Propionsaurer  Baryt  wasserfrei  verlangt  48,41  Vo.) 
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Aus  diesen  Untersuchungen  ergiebt  sich  wieder  die 
Walirheil  des  von  Koch  aufgestellten  Satzes  von  der  Gon- 
sLanz  der  Arten,  die  sich  nicht  nur  in  der  Form  und  in  dem 
Wachsthum  äussert,  sondern  auch  in  den  chemischen  Pro- 
dukten der  Bacterien.  Desshalb  war  es  von  Wichtigkeit,  auch 
thMi  Einfluss  pathogener  Bacterien  auf  ihren  Nährboden  zu 
stuiliren,  um  zu  sehen,  ob  auch  diese  pathogenen  Bacterien 
specifische  Spaltungen  vollzogen.  Ich  habe  zunächst  einen 
raifch  waclisenden  Pilz,  den  Pneumoniecoccus,  auf  sterilisirte 
Trauben-  und  Rohrzuckerlösungen,  die  mit  frischgefälltem 
kohlensaurem  Kalk  versetzt  worden  waren,  ausgesät.  Dieser 
Pneumoniecoccus  gedeiht  auf  derartigen  Lösungen  vortreflf- 
Ikh  und  vermehrt  sich  besonders  rasch  darauf  bei  Tempe- 
raturen von  36—38°  C.  Etwa  3 — 4  Tage  nach  dem  Aus- 
siicii  der  Pneumoniecoccen  auf  diesen  Nährboden  nehmen 
diese  Lösungen  plötzlich  intensiv  schwarze  Farbe  an,  und  es 
erlülgt  eine  äusserst  sturmische  Entbindung  von  Kohlensäure. 
Allniülig  hellt  sich  diese  Nährlösung  wieder  auf  und  zeigt 
f'jin  n  intensiven  aromatischen  ätherartigeii  Geruch.  Bei  der 
Dt^slillation  verschiedener  derartiger  mit  Pneumoniecoccen 
JjcjiChickter  Rohr-  oder  Traubenzuckerlösungen  mit  Schwefel- 
,4111  ire  erhielt  ich  Säuren,  deren  wasserfreie  Barytsalze  folgende 
Wti'the  ergaben: 

Ba  gefunden: 

Cultur  a  =  54,7  l^o 


Traubenzuckerlösung    \    ^^  n        u  tu  oa 

^    *  Cultur  b  —  54,80  « 

Rohrzuckerlösung     .        Cultur  C    =   55,35  « 

Es  lag  also  hier  ein  Gemenge  von  Säuren  vor,  deren 
Ilauptbestandtheil  Essigsäure  (essigsaurer  Baryt  verlangt 
53,7i7o  Ba)  war,  der  noch  minimale  Mengen  Ameisensäure 
{(küssen  Barytsalz  verlangt  60,3%  Ba)  beigemengt  war.  In 
der  That  gaben  die  freien  Säuren  mit  Eisenchlorid  eine  rothe 
Färbung  und  reducirten  Silbersalze  schon  in  der  Kälte.  Aus 
Lösungen  von  Trauben-  oder  Rohrzucker,  in  denen  der 
pjKHimoniecoccus  in  der  Wärme  (36—38^  C.)  recht  üppig 
sich  entwickelt  hatte,   wurden  wiederholt  Injektionen  in  die 
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Lungen  von  Meerschweinchen  oder  Mäusen  gemacht,  die 
doch  nach  Friedländer  sehr  empfanglich  für  Pneumonie 
sind,  ohne  jede  Wirkung;  wurden  aber  dann  aus  diesen 
Culturen  die  Goccen  auf  Fleischwasserpeptongelatine  zurück- 
geimpft und  bei  Zimmertemperatur  der  Entwickelung  über- 
lassen, so  brachten  sie  den  grössten  Theil  der  Versuchsthiere, 
welche  sich  vorher  immun  erwiesen,  Pneumonie;  resp.  Pleuri- 
tiden  hervor.  Ob  diese  Wahrnehmungen  constant  sind,  ob 
dann  die  Wärme  oder  die  bei  der  Spaltung  gebildeten  Säuren, 
resp.  deren  Aether  Abschwächungen  der  Pneumoniecoccen 
zu  erzielen  vermögen,  werden  weitere  Untersuchungen  lehren. 


Zur  Darstellung  der  Aetherschwefelsäure  aus  dem  Urin. 

Von 

Prof.  Dr.  L.  Brieger. 

Assistent  der  I.  medicinischen  Üniversitäls-Klinik  zu  Berlin. 


(Der  Bedactlon  zugegangen  am  24.  März  1884). 


Behufs  Gewinnung  4^r  Aetherschwefelsäure  aus  dem 
Urin  ist  unstreitig  die  Methode  von  Baumann  einzig  und 
allein  empfehlenswerth.  Wenn  ich  trotzdem  hier  eine  neue 
Methode  veröffentliche,  so  geschieht  dies  nur  desshalb,  weil 
dieselbe  vielleicht  für  manche  Zwecke  vortheilhaft  sein  könnte. 

Man  versetzt  frischen  Urin  mit  neutralem  Bleiacetat,  so 
lange  ein  Niederschlag  entsteht,  filtrirt  davon  ab,  und  giesst 
dann  so  lange  basisches  Bleiacetat  zum  Filtrat,  bis  alles 
damit  Fällbare  niedergerissen  ist.  Auch  dieser  Niederschlag 
wird  wieder  abfiltrirt  und  das  Filtrat  mit  Schwefelwasserstoff 
entbleit.  Die  entbleite  Flüssigkeit  wird  im  Wasserbade  zu 
Syrupdicke  eingedampft  und  nachher  im  Vacuum  einige  Zeit 
lang  stehen  gelassen.  Es  krystallisirten  alsdann  Blättchen 
heraus,  die  wiederholt  aus   viel   heissem  absolutem   Alkohol 
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umkiystallisirt  wurden.  Diese  Krystalle  mit  Salzsäure  und 
Chlorbari  um  gekocht,  Hessen  reichliche  Mengen  von  schwefel- 
saurem Baryt  ausfallen.  Eine  Lösung  dieser  Krystalle  mit 
BroiTLwassep  versetzt,  gab  einen  Niederschlag,  der  in  einiger 
Zeit  krystallinisch  erstarrte  und  sich  als  Tribromphenol  erwies. 
0,4i^27  gr.  des  auf  diese  Weise  gewonnenen  äther- 
schwelclsauren  Salzes  gaben  0,4487  gr.  SO*  Ba  =  43,7%  SO4. 
C7  !I7  SO*  K  verlangt  aber  42,4%  SO*  und  Ce  Hs  SO4K  fordert 
45^3%  SO4,  so  dass  also  die  vorliegende  ätherschwefelsaure 
Verbindung  vorzugsweise  parakresolschwefelsaures  Kalium 
war.  Udirigens  werden  durch  den  mit  basischem  Bleiacetat 
erhaltenen  Niederschlag  auch  noch  geringe  Mengen  äther- 
schwofsaurer  Salze  mitniedergerissen,  wesshalb  diese  Methode 
für  quantitative  Bestimmungen  der  Aetherschwefelsäuren  gar 
nicht  anwendbar  erscheint. 


I1 


^^V^i^^-': 


lieber  die  Aufnahme  von  Sauerstoff  bei  erhlhtem  Procentgehalt 
desselben  in  der  Luft. 

Von 

Br.  S.  Lnkjanow. 


(Ans  dem  Laboratorinm  des  Herrn  Prlyatdooent  Dr.   Herter  In  Berlin.) 
(Der  Redaktion  zugegangen  am  28.  Mars  1884.) 


Seit  Regnault  und  Reiset^)  nimmt  man  gewöhnlich 
als  völlig  erwiesen  an,  dass  sich  die  Aufnahme  von  Sauer- 
stoff durch  den  Organismus  von  dem  Partialdruck  dieses 
Gases  in  der  Luft,  wenigstens  bei  Steigerung  desselben  bis 
zu   einer    Atmosphäre,    ganz    unabhängig    verhalte*).     Die 


')  Regnault  et  Reiset:  Recherches  cliimiques  sur  la  respi- 
ration  des  animaux  des  diverses  classes;  Paris  1849.  Extrait  des  annales 
de  chiinie  et  de  physique,  3©  s6rie,  t.  XXVL 

*)  Man  muss  zugestehen,  dass  die  Versuche  der  genannten  Forscher 
in  diesem  FaUe  nicht  einwandfrei  und  nicht  zahlreich  genug  waren. 
Lassen  wir  drei  Vorversuche  (an  Huhn,  Kaninchen  und  Hund),  bei 
denen  der  Gehalt  an  Kohlensäure  unter  der  Glocke  7,21,  17,22,  resp. 
23,020|o  erreichte,  bei  Seite,  so  finden  wir  nur  vier  Experimente,  (Ver- 
suchsthiere:  Kaninchen,  Hund  und  Grünfink)  die  auf  eine  grössere 
Genauigkeit  Anspruch  erheben  können;  übrigens  war  auch  hier  der 
Gehalt  an  GO2  theils  nahe  an  20fo,  theils  noch  darüber.  Ausserdem  fehlt 
es  allen  diesen  Versuchen  an  genügender  Controle,  denn  es  ist  ungewiss, 
ob  und  inwieweit  ein  und  dasselbe  Thier  in  der  zwischen  den  einzelnen 
Versuchen  verstrichenen  Zeit  sich  selbst  gleichgeblieben  ist.  Es  ist  klar, 
dass  man  den  kleinen  Schwankungen ,  die  unter  solchen  Umständen 
Zeltschrift  ffir  physiologische  Chemie  VIII.  23 
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neuesten  Untersuchungen  von  Paul  Bert^)  widersprechen 
dieser  Lehre.  Er  fand  nämlich,  dass  bei  der  Erhöhung  der 
Tension  des  Sauerstoffs  sich  die  Absorption  dieses  Gases 
veränderte  und  zwar  Anfangs  bis  zu  einem  gewissen  Maximum 
sich  steigerte,  welches  zwischen  40  und  60  7o  einer  Atmos- 
phäre lag*)  dann  aber  allmälig  wieder  abnahm. 

gefundea  wurden,  keine  bestimmte  Bedeutung  zuschreiben  konnte.  Die 
hierher  gehörigen  Zahlen  sind  tabellarisch  zusammengestellt,  folgende: 


Versuchsthlere. 


Verbrauch  von  O2  in  gr..  reducirt  auf  1  Stunde 
und  1  kg.  Thier,  bei  der  Athmung: 


in  gewöhnlicher  Luft 


in  02-reicher  Luft 
(72"|o,  45>,  58%,  96^(0  ) 


Kaninchen 


Hund 


Grünfink  , 


Mittel  =     1,181 


Mittel  =  11,37 


0,876 
1,248 
1,025 


Mittel  =  1,136 


Die  Zahlen  sind  nicht  an- 
gegeben. 

Ihr  schliessliches  Resultat  formulirten  die  beiden  Autoren  so: 

«Lorsque  la  Perspiration  des  animaux  a  lieu  dans  une  atmosphere 
beaucoup  plus  riebe  en  oxygöne  que  notre  atmosphere  terrestre,  il  ne 
se  präsente  den  de  particulier  au  moins  sous  le  rapport  de  la  quantitä 
d'oxyg^ne  consomm4  ...»  (loc.  cit.,  S.  105;  vergl.  auch  S.  200). 

1)  Paul  Bert:  La  pression  barom^trique,  Paris  1878,  S.  832. 

8)  Mit  Hülfe  eines  Apparates,  der  nach  den  Principien  der  beiden 
erstgenannten  Forscher  von  Jolyet  und  Regnard  construirt  war, 
machte  P.  Bert  vier  Beobachtungen  an  einer  Ratte,  die  er  abwechselnd 
in  gewöhnlicher  Luft,  bei  87,5  und  48,7 o|o  Sauerstoff  athmen  Hess; 
ausserdem  hat  er  einen  Versuch  mit  drei  Fröschen  angestellt,  von  denen 
einer  zur  Controle  diente.  Wir  wollen  wieder  die  betreffenden  Zahlen 
anführen : 


Versuchsthiere.     Bespirationsmedium.       Absorption  von  O2  in  cbcm 


Gewöhnliche  Luft 
87,5o;ö  O2  .    .    . 
Gewöhnliche  Luft 
48,70;o  Oj  .    .    . 

1.  Gewöhnl.  Luft 

2.  56,30(0  O2  .    . 

3.  92,50.0  O2  -     . 
Einige   Versuche,  welche  Speck   (Untersuchungen  über  Sauer- 

stofTverbrauch  und  Kohlensäureausscheidung;   Gentralblatt  für  die  medi- 


Ratte  '  . 


Frösche 


12,360  1 
11,352  f 
12,840  ( 
13,724  I 

146 

157 

114 


während  24  Stunden 


während  96  Stunden 
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Dieses  Verhalten  der  Sauerstoflfaufnahme  ist  eine  Frage 
von  hoher  biologischer  Wichtigkeit.  Je  nachdem  dieselbe  im 
Sinne  von  Regnault  und  Reiset  oder  von  Paul  Bert 
zu  beantworten  ist,  müssen  sich  unsere  Begriflfe  vom  Wesen 
der  Respiration  und  vom  Leben  überhaupt  wesentlich  ver- 
schieden gestalten;  im  ersteren  Falle  regulirt  die  lebende 
Zelle  selbst  ihren  Sauerstoffbedarf,  in  weiten  Grenzen  unab- 
hängig von  der  Zusammensetzung  der  Athmungsluft ,  im 
zweiten  Falle  verläuft  die  Sauerstoflfaufnahme  und  damit  der 
gesammte  Stoffwechsel  in  enger  Abhängigkeit  von  äusseren  Be- 
dingungen. Wir  haben  daher  das  Studium  dieser  Frage  wieder 
aufgenommen^)  und  besonderen  Werth  darauf  gelegt,  ein  mög- 
hchst  grosses  und  einwandfreies  Versuchsmaterial  zu  sammeln. 

Unsere  Versuchsthiere  (Ratten,  Meerschweinchen, 
Hiind,  Katze,  Taube,  Kanarienvogel)  befanden  sich 
in  einem  nach  dem  Prinzip  von  Regnault  und  Reiset 
construirten  Respirationsapparat  und  athmeten  in  den  Perioden 
unserer  Versuche,  welche  wir  in  den  Tabellen  mit  N,  resp. 
N*  bezeichnen,  normale  oder  wenig  sauerstoffreiche 
(21—30».  Luft 2),  in  den  Perioden,  welche  mit  0,  resp.  Oi 
oder  Oa  bezeichnet  sind,  ein  Sauerstoff  reicheres  Gas- 
gemenge (60-90>  Sauerstoff).  Die  einzelnen  Perioden  der 
Versuche  folgten  in  derselben  Reihenfolge  auf  einander,  in 
welcher  sie  in  den  Tabellen  aufgeführt  sind.  Die  zur  Ver- 
gleichung  dienenden  Versuche  schlössen  sich  entweder 
unmittelbar  an  einander  an  oder  sie  waren  nur  durch  kurze 
Pausen  getrennt;  stets  fanden  sie  an  demselben  Tage 

cinischen  Wissenschaften  1876,  Nr.  17)  an  sich  selbst  bei  Athmung  von 
23,73 — 6B,48  0|o  O2  anstellte,  ergaben  ebenfalls  eine  Steigerung  der 
Absorption  dieses  Gases  mit  zunehmendem  Partialdruck  desselben  in  der 
Luft,  aber  da  dieselben  nur  5 — 6  Minuten  dauerten,  beweisen  sie  nach 
Verfasser  nur  eine  vermehrte  Aufnahme  in  das  Blut  und  nicht  eine 
Steigerung  der  Oxydationsprocesse. 

*)  Vorläufige  Mittheilung  der  erhaltenen  Resultate  in  «Fort* 
schritte  der  Medicin.»    Bd.  2,  S.  274. 

8)  Der  Sauerstoffgehalt  war  in  den  Versuchsperioden  N  und  Ni 
etwas  über  die  Norm  erhöht,  wenn  die  vorgenommene  Ventilation  des 
Apparates  nicht  ausgereicht  hatte,  um  die  sauerstoffreicheren  Gasgemische 
vollständig  durch  atmosphärische  Luft  zu  verdrängen. 
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statt,  denn  die  SauerstoEfaufnahme  zeigt  bei  demselben  Thiere 
an  verschiedenen  Tagen  stark  dififerirende  Werthe,  welche 
durch  Verschiedenheiten  der  Temperatur,  des  Ernährungs- 
und Verdauungszustandes ,  der  Muskelbewegungen ,  sowie 
durch  andere  Ursachen  bedingt  werden  *).  Die  Thiere  wurden 
in  der  Regel  am  Versuchstage  vor  und  während  des  Ver- 
suchs nicht  gefüttert ,  um  den  Einfluss  des  Verdauungs- 
zustandes möglichst  zu  verringern.  Um  ferner  die  Einwirkung, 
welche  der  längere  Aufenthalt  in  dem  Apparat  auf  die  Thiere 
ausüben  könnte,  für  die  Resultate  unserer  Untersuchung 
unschädlich  zu  machen,  wurde  abwechselnd  entweder  mit 
der  normalen  Luft  oder  mit  dem  Sauerstoffgemisch  begonnen ; 
öfter  wurde  auch  eine  dritte  Periode  angeschlossen ,  in  welcher 
wieder  das  zuerst  benutzte  Gasgemisch  zur  Athmung  diente. 

Am  Apparate,  mit  dem  wir  gearbeitet  haben^),  (vgl.  die  Abbildung) 
sind  drei  Haupttheile  zu  unterscheiden:  1)  der  Behälter  für  das  Ver- 
suchsthier  (A),  2)  die  Messvorrichtung,  durch  welche  die  Menge  des 
absorbirten  Sauerstoffs  bestimmt  wird  (B)  und  3)  die  Ventilationsein 
richtung,  welche  die  normale  Zusammensetzung  des  Gasgemisches  im 
Behälter  aufrecht  erhält  (C).  Das  Thier  wird  unter  eine  Glasglocke  von 
bestimmtem  Umfange  (etwa  TVs  Liter)  gebracht,  die  mit  ihrem  geschlif- 
fenen Rande  auf  eine  gleichfalls  gesiihliffene  Glasplatte  gesetzt  wird- 
In  dieser  befindet  sich  eine  Oeffnung,  durch  welche  der  eine  Schenkel 
einer  innerhalb  der  Glocke  zweimal  rechtwinkelig  gebogenen  metallenen 
Röhre  (a)  geführt  ist;  die  Oeffnung  des  anderen  Schenkels  ist  nahe 
über  der  Glasplatte  nach  unten  gerichtet.  Nach  seinem  Austritte  aus 
dem  hölzernen  Untersatze,  auf  welchem  die  Glasplatte  befestigt  isl,  wird 
das  Rohr  durch  fest  angesetzte  Kautschukschläuche  mit  einem  grossen 
Gasometer  verbunden,  welcher  je  nach  Bedarf  gewöhnliche  Luft  oder 
Sauerstoff  enthält;  auf  diesem  Wege  sind  ein  gläserner  Drei  weg  (b)  und 
ein  Glashahn  (c)  eingeschaltet.  Eine  Oeffnung  im  Halse  der  Glocke  ist  mit 
einem  dreifach  durchbohrten  Kautschukpfropf  verschlossen  und  durch 

*)  Auch  die  unvermeidlichen  Schwankungen  des  Inhalts  von 
Darmkanal  und  Harnblase  können  das  Gewicht  des  Thieres 
nnd  damit  die  auf  die  Gewichtseinheit  berechnete  Grösse  der  Sauer- 
stoffaufnahme nicht  unerheblich  beeinflussen.  Vergl.  das  am  Schlüsse 
mitgetheilte  Protokoll  von  Versuch  XXVIII. 

2)  Eines  ähnlichen  Apparates  bediente  sich  in  demselben  Labora- 
torium Herr  Dr.  Kempner.  (Ueber  den  Einfluss  massiger  Sauerstoff- 
verarmung der  Einathmungsluft  auf  den  Sauersstoffverbrauch  der  Warm- 
blüter.   Archiv  für  pathologische  Anatomie,  Bd.  89,  S.  290;  1882.) 
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diesen  sind  2  ge- 
bogene Glasröhr- 
chen^(d)  und  (e) 
und  ein  Thermo- 
meter so  durch- 
geführt, dass  sie 
nicht  zu  tief  in 
das  Innere  der 
Glocke  hinein- 
ragen; die  eine 
dieser  Glasröhren 

verbindet  die 
Glocke  mit  dem 
Messapparate/die 
andere    mit    der 
Ventilationsvor- 
richtung.   Der 
Messapparat    be- 
steht   aus    einer 
Glaskugel  von 
einem  der  Grösse 
des   Thieres  an- 
gemessenen Um- 
fange, die  nach 
oben  und  unten 
mit  je  einem  An- 
satzrohrversehen 
ist.     Das  untere 
Rohr  (f)  ist  durch 
einen  Kautschuk- 
schlauch   mit 
einem  anderen 
Glasgefässe  (z) 
verbunden.  Diese 
beiden  Gefässe 
sind  mit  einer 
concentrirten  Lö- 
sung von  Chlor- 
calcium  gefüllt 
und  an  einem  Sta- 
tiv so   befestigt, 
dass  das  Niveau 
der  Flüssigkeit 
beiAtmosphären- 
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druck  mit  einer  Marke  zusammenfällt,  die  am  oberen  Ansatzrohre  ange- 
bracht ist  (g).  Dasselbe  ist  durch  einen  Schlauch  mit  einem  grossen 
Hahn  (h)  verbunden,  der  eine  T-förmige  Bohrung  hal.  Von  den  zwei 
anderen  Ansatztheilen  dieses  Hahnes  führt  der  eine  nach  der  Seite 
abgehende  (i)  zu  einem  der  oben  erwähnten  Rohre  (e),  die  durch  den 
Kautschukpfropf  in  die  Glocke  leiten,  der  andere  nach  oben  abgehende 
(j)  ebenfalls  mittels  eines  Schlauches  nach  einem  kleinen  Gasometer, 
welcher  reinen  Sauerstoff  aufgefangen  über  concentrirter  Ghlorcalcium- 
lösung  enthält.  Dieser  letzte  Weg  ist  auch  mit  einem  kleinen  Glashahn 
(k)  versehen.  Der  Ventilationsapparat  besteht  aus  vier  Glaswaschllaschen 
(von  Clo6z);  jede  derselben  trägt  zwei  eingeschmolzene  Röhren,  von 
denen  die  eine  bis  auf  den  Boden  des  Gewisses  reicht.  Diese  Flaschen 
sind  paarweise  so  verbunden,  dass  die  Gase  durch  das  eine  Paar  aus 
der  Glocke  ausgezogen,  durch  das  andere  in  dieselbe  hineingetrieben 
werden.  Zur  Erreichung  dieses  Zweckes  sind  die  tiefgehenden  Röhren 
zweier  Flaschen  (1)  und  (m)  durch  Schläuche  mit  den  zwei  horizontalen 
Aesten  eines  Dreiwegs  (n)  verbunden,  dessen  dritter  Ast,  wieder  ver- 
mittelst eines  Schlauches,  die  Verbindung  mit  der  zweiten  aus  dem  Hals 
der  Glocke  hervortretenden  Röhre  herstellt.  Die  kurzen  Röhren  der 
zwei  anderen  Flaschen  (p)  und  (o)  sind  durch  zwei  andere  Dreiwege  (q) 
und  (b)  mit  dem  unten  aus  der  Glocke  führendem  Rohre  verbunden. 
Die  vier  übrigen  freigebliebenen  Röhren  der  beiden  Flaschenpaare  sind 
mit  Schläuchen  versehen  und  mit  einer  Wippe  verbunden,  deren  Schenkel 
mit  2 fach  durchbohrten  Kautschukpfropfen  verschlossen  sind,  die  jeder 
zwei  kleine  Glasröhrchen  durchlassen.  Die  Verbindung  mit  der  Wippe 
trennt  die  Flaschenpaare  in  der  Weise,  dass  jeder  Schenkel  je  ein  kurzes 
(r,  s)  und  ein  langes  (t,  u)  Rohr  aufnimmt.  Die  Wippe  selbst  besteht 
aus  einem  hufeisenförmig  gebogenen  weiten  Glasrohr,  welches  etwa  zu 
^Is  mit  Quecksilber  gefüllt  und  excentrisch  an  einem  hölzernen  Stativ 
aufgehängt  ist.  Die  Flaschen,  die  einerseits  mit  der  Wippe,  anderseits 
mit  der  Glocke  verbunden  sind,  enthalten  eine  bestimmte  Menge  von 
Kalilauge  (spec.  Gew.  =  1,27),  in  welche  die  tiefgehenden  Röhren  ein- 
tauchen. Setzt  man  die  Wippe  nach  dem  Takt  eines  Metronom  in 
regelmässige  Bewegung,  so  wird  es  möglich,  die  Atmosphäre,  in  welcher 
das  Thier  athmet,  von  Kohlensäure  bis  auf  einige  Zehntel  oder 
Hundertstel  Procent  zu  befreien. 

Nach  der  Beschreibung  der  Haupttheile  des  Apparates  müssen  wir 
noch  einen  Nebentheil  (D)  erwähnen,  der  zur  Aufnahme  von  Gasproben 
dient,  nach  denen  wir  über  die  Zusammensetzung  des  Gasgemisches  unter 
der  Glocke  urtheilen  können.  Es  besteht  aus  einem  Glassphäroid  mit 
angeschmolzenen  2  mal  durchbohrten  Hähnen,  (der  Quer  und  der  Länge 
nach)  welches  vermittels  zweier  geschliffener  Hohlstifte  in  eine  leicht 
lösbare  luftdichte  Verbindung  mit  dem  Apparat  gebracht  werden  kann. 
Die  röhrenförmigen  Ansatztheile,  welche  diese  Verbindung  vermitteln, 
ßind  dupch  einfach?  Hähne  verscbliessbar,    Die  Verbindungsstellen  werden 
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durch  Kautschuk  ringe  sicherer  gemacht.  Die  Ansatzröhren  werden  mit 
Hilfe  von  Schläuchen  und  gläsernen  Dreiwegen  so  in  die  oben  beschrie- 
benen Verbindungswege  zwischen  der  Glocke  und  der  Wippe  eingeführt, 
dass  in  das  Sphäroid  des  Apparates  nur  dasjenige  Gasgemisch  gelangen 
kann,  welches  in  dem  gegebenen  Moment  noch  nicht  durch  die  absor- 
birende  Flüssigkeit  gegangen  ist.  Wenn  alle  Hähne  des  (D)  in  der 
Richtung  stehen,  wie  die  Abbildung  zeigt,  so  wird  bei  jedem  Aussaugen 
der  Gase  aus  der  Glocke  ein  Theil  davon  nothwendiger  Weise  nicht  den 
direkten  Weg  von  der  Glocke  zu  den  KaUflaschen  einschlagen,  sondern 
den  Nebenweg,  der  durch  unseren  Apparat  (D)  gegeben  ist.  Wenn  aber 
irgeiid  ein  Zweifel  in  dieser  Beziehung  entsteht,  so  genügt  es,  den 
direkten  Weg  mit  einer  B  u  n  s  e  n'schen  Klemme  in  (V)  zu  verschHessen, 
um  alles  aus  der  Glocke  gesaugte  Gas  durch  das  Gefäss  (D)  treten  zu 
lassen.  Die  Hähne  der  Ansatzröhren  dienen  dazu,  das  Entnehmen  der 
Gasproben  während  des  Versuchs  selbst  möglich  zu  machen.  Nachdem 
das  Sphäroid  geschlossen  ist,  auch  die  Hähne  der  Ansatzröhren  ent- 
sprechend gestellt  und  die  Kautschukringe  abgenommen  sind,  können 
wir  den  Nebenapparat  aus  dem  Zusammenhange  mit  dem  Ganzen  lösen ; 
der  Gang  des  Versuchs  wird  dadurch  keineswegs  gestört,  da  das  Ver- 
hältniss  zwischen  dem  Volumen  des  ganzen  Apparates  und  der  Masse 
der  darin  enthaltenen  Gase  nicht  verändert  wird. 

Glocke  und  Messkugel  sind  zur  Vermeidung  beträchtlicher  Tempe- 
raturschwankungen mit  wasserhaltigen  Cylindern  umgeben,  von  denen 
der  die  Messkugel  umhüllende  ein  Thermometer  enthält. 

An  allen  den  Stellen,  wo  das  Glas  mit  Kautschuk  in  Verbindung 
tritt,  ist  der  letztere  mit  einigen  Draht  Windungen  dem  ersteren  möglichst 
fest  angepresst  und  die  Verbindungen  mit  einem  Gemisch  von  Wachs 
und  Talg  sorgfältig  verdichtet.  Auch  die  Hähne  werden  vor  jedem 
Versuche  gut  gefettet.  Oft  wiederholte  Proben  haben  gezeigt,  dass  der 
Apparat  bei  strenger  Beobachtung  aller  nothwendigen  Vorsichtsmass- 
regeln vollkommen  luftdicht  schliesst. 

Der  Gang  der  Versuche  ist  im  Allgemeinen  folgender: 
Sind  alle  Hähne  in  Ordnung  gebracht  und  der  untere  Rand 
der  Glocke,  wie  des  sie  umgebenden  Cylinders,  mit  dem  Fett- 
gemisch eingerieben,  so  bringen  wir  das  Versuchsthier  in 
seinen  Behälter  auf  eine  mit  Watte  bedeckte  Unterlage  von 
Holz  oder  Pappe,  deren  Gewicht  vorher  bestimmt  wurde. 
Nachdem  die  Glocke  über  das  Thier  gesetzt  ist,  wird  die 
Berührungsstelle  mit  der  darunter  liegenden  Glasplatte  auf's 
Sorgfältigste  mit  der  Schmiere  überdeckt.  Alsdann  wird  der 
Cylinder  übergeschoben  und  unten  ebenso  verschmiert.  Um 
jede  Störung    unmöglich    zu  machen,    wird    der  Hals    der 
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Glocke   mit   einem  hölzernen  Kragen  (w)  umgeben,   dessen 
obere  Fläche  in   einer  Ebene  mit   der  oberen  Oeflfnung  des 
Cylinders  liegt.     Darüber   werden  starke  Schnüre  gespannt, 
die  in  besonderen  in  das  Holz  eingeschnittenen  Rinnen  laufen 
und  an  dem  hölzernen  Untersatze  der  Glocke  befestigt  werden. 
Jetzt  wird  in  den  Raum  zwischen  Glocke  und  Cylinder  das 
Wasser  eingegossen;  für  den  Fall,  dass  es  gewechselt  werden 
soll,  ist  schon  bei  Zeiten  ein  Syphon  mit  einer  Klemme  bereit. 
Während  alle  diese  Vorbereitungen  getroffen  werden,    sind 
die  Hähne  (k)  und  (c)  gelüftet.    Der  grosse  Hahn  mit  T-för- 
miger  Bohrung  wird  so  gestellt,  dass  das  Innere  der  Glocke 
nicht  mit  der  Messvorrichtung,  sondern  mit  dem  zum  kleinen 
Gasometer  führenden  Rohre  in  Verbindung  steht.    Dann  wird 
durch  den  ganzen  Apparat  je  nach  Bedarf  gewöhnliche  Luft 
oder  Sauerstoff  aus  dem  grossen  Gasometer  vermittels  Wasser- 
druck hindurch  geleitet.    Nach  der  Durchleitung  des  Gases 
wird  der  Hahn  (c)  wieder  gelüftet  und  erst  nach  einiger  Zeit 
wieder  fest  eingesetzt,  wenn  der  Druck  im  Apparat  sich  mit 
dem  Atmosphärendruck  ausgeglichen  hat.    Ist  nun  dies  ge- 
schehen, und  der  grosse  Hahn  (h)  so  gestellt,  dass  die  Mess- 
kugel mit  dem  kleinen  Gasometer  in  Verbindung  ist,  so  wird 
durch  vorsichtiges  Oefifnen  des  Hahnes  (y)  am  kleinen  Gaso- 
meter reiner  Sauerstoff  in  die  Kugel  geleitet,  so  lange  bis 
das  Niveau   der   Chlorcalciumlösung    die   untere   Marke   (x) 
erreicht   (selbstverständlich  muss   der  Hahn    (k)    bei    dieser 
Gelegenheit  wieder  fest  eingesetzt  sein),  dann  schliesst  man 
den  Hahn  (y)  und  zieht  den  Hahn  (k)  etwas  heraus.   Durch 
den  Druck  der  Flüssigkeit  im  Gefasse  (2)  wird  der  einge- 
lassene Sauerstoff  aus  der  Messkugel  herausgetrieben.     Jetzt 
setzt  man  den  Hahn  (k)  wieder  ein  und  wiederholt  die  ganze 
Procedur  noch  einige  Male,  um  die  letzten  Spuren  von  Luft 
aus   den  betreffenden  Schläuchen,  die  möglichst   kurz   und 
von  geringem  Lumen  sein  müssen,  zu  entfernen.    Dann  wird 
eine  Portion    Sauerstoff    abgemessen,   und   ihr   durch   ent- 
sprechende Stellung  des  grossen  Hahnes  der  Weg  unter  die 
Glocke   geöffnet.     Diese  Portion,   wie   auch   manchmal   die 
zweite  und  sogar  die  dritte,  wird  nicht  in  Rechnung  gezogen. 
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Das  Aufsteigen  des  Niveau's  in  der  Messkugel  geschieht  mit 
verschiedener  Geschwindigkeit,  je  nach  der  Höhe  der  auf 
ihr  lastenden  Flüssigkeitssäule  (deren  spec.  Gew.  bestimmt 
ist)  und  der  Grösse  des  Verbrauchs  von  Sauerstoff  durch  das 
Thier.  Da  aber  die  Wippe  von  dem  Augenblicke  an  in 
Bewegung  gesetzt  wird,  in  dem  das  Thier  unter  die  Glocke 
kommt,  so  wird  die  Sauerstofifaufnahme  Seitens  des  Thieres 
durch  das  Verschwinden  der  abgemessenen  Portion  genau 
bestimmt.  Sobald  die  Flüssigkeit  in  beiden  Gefassen  das 
gleiche,  der  oberen  Marke  entsprechende  Niveau  erreicht  hat, 
dreht  man  den  grossen  Hahn  so,  dass  die  Glocke  abgeschlossen 
wird  und  die  Messkugel  wieder  mit  dem  kleinen  Gasometer 
in  Verbindung  kommt.  Dann  wird  eine  neue  Portion  Sauer- 
stoff abgemessen  u.  s.  w.  Sollte  bei  dieser  Operation  ein 
Ueberschuss  von  Sauerstoff  in  die  Messkugel  kommen,  so 
kann  man  sie  durch  vorsichtiges  Lüften  des  kleinen  Hahnes 
(k)  davon  befreien.  Die  Zeit  der  Abmessung  jeder  Portion, 
die  Temperatur  der  Glocke  und  der  Messkugel,  sowie  der 
Barometerdruck  werden  jedesmal  im  Protokolle  angegeben. 
Ausserdem  notiren  wir  auch  das  allgemeine  Verhalten  des 
Thieres  und  die  Zahl  seiner  Athemzüge.  Vor  und  nach  dem 
Versuch  wird  die  Temperatur  in  recto  und  das  Gewicht  des 
Thieres  festgestellt.  Die  Dauer  jeder  einzelnen  Versuehs- 
pmode  war  in  minimo  eine  halbe  Stunde,  in  maximo  vier 
Stunden;  in  der  Mehrzahl  der  Fälle  begnügten  wir,  uns  mit 
einer  bis  zwei  Stunden.  Nach  Beendigung  einer  Periode  wurde 
der  Gasinhalt  des  Apparates  gewechselt  und  nach  einer 
kürzeren  oder  längeren  Pause,  während  deren  das  Thier  unter 
der  Glocke  gelassen  oder  herausgenommen  wurde,  die  zweite 
Versuchsperiode  begonnen,  welche  zum  Vergleiche  diente  und 
ebenso  lange  dauerte,  wie  die  erste.  Beide  Experimente 
unterscheiden  sich  nur  dadurch,  dass  das  Thier  das  eine  Mal 
in  gewöhnlicher,  das  andere  Mal  in  mehr  oder  weniger  sauer- 
stoffreicher Luft  athmete. 

Je  zwei  solche  Experimente  sind  nun  immer  als  ein 
einziger  Versuch  aufzufassen ;  manchmal  haben  wir  auch  das 
Experiment  der  Reihe  nach  3  mal  wiederholt.    Solcher  zwei-, 
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resp.  dreitheiliger  Versuche  haben  wir  im  Ganzen  60  ange- 
stellt; ein  jeder  dauerte  5—8  Stunden,  die  obenbeschriebenen 
Vorbereitungen  miteingerechnet. 

Der  Sauerstofif,  den  wir  bei  den  Versuchen  anwandten, 
wurde  aus  chlorsaurem  Kali  und  Braunstein  bereitet  und  in 
einer  Woul  ff  sehen  Flasche  mit  Kalilauge  gewaschen.  Die 
Füllung  des  kleinen  Gasometers  wurde  mit  allen  möglichen 
Vorsichtsmassregeln  ausgeführt,  um  das  darin  enthaltene  Gas 
frei  von  fremden  Beimischungen  zu  erhalten.  Für  alle  Theile 
eines  zusammengesetzten  Versuches  wurde  der  Sauerstoff 
immer  demselben  Vorrathe  entnommen. 

Die  Zusammensetzung  des  Gasgemisches,  in  dem 
das  Thier  athmete,  wird  auf  folgende  Weise  bestimmt.  Nach 
Schliessung  der  betreffenden  Hähne  wird  das  Gasprobegefass 
aus  dem  Zusammenhange  gelöst  und  vertical  gestellt,  so  dass 
sein  a-Ende  dabei  nach  oben  gerichtet  ist.  In  den  oberen 
Theil  wird  Quecksilber  eingegossen  und  darauf  noch  ein 
besonderes  eingeschliflfenes  Ansatzstück  eingefügt,  das  sich 
dabei  ebenfalls  füllt.  Dann  wird  durch  ein  Capillarrohr,  das 
gleichfalls  mit  Quecksilber  gefüllt  ist,  die  Verbindung  des 
Ansatzstückes  mit  einem  Absorptionsrohr  hergestellt,  das  in 
gewöhnlicher  Weise  in  eine  Quecksilberwanne  eingetaucht 
ist.  Darauf  bringt  man  ein  mittels  eines  Kautschukschlauches 
mit  einem  Quecksilberreservoir  in  Verbindung  stehendes  ge- 
schliffenes Ansatzrohr  in  das  nach  unten  gerichtete  ß-Ende 
des  Apparates,  um  bei  passender  Stellung  der  Hähne  die 
Gasprobe  aus  dem  Sphäroid  in  das  Absorptionsrohr  durch 
das  Quecksilber  auszutreiben.  Als  Absorptionsrohr  dient 
entweder  ein  gewöhnliches  oder  ein  retortenförmiges  Messrohr. 
Die  Bestimmung  der  Kohlensäure  geschieht  nach  B u n s e n, 
mit  Hilfe  der  Kalikugel.  Zur  Bestimmung  des  Sauerstoffs 
wurde  eine  gewisse  Portion  nach  der  Absorption  von  Kohlen- 
säure in  ein  Eudiometer  übergeführt,  wo  die  Verpuflfung 
nach  Bunsen'scher  Methode  stattfand;  es  wurde  aber  auch 
in  anderen  Fällen  das  Gas  aus  den  Sphäroid  direkt  in  eine 
Gasbürette  aufgenommen  und  darauf  die  Sauerstoffbestimmung 
durch  Absorption  nach  Hempel^)  ausgeführt. 

1)  Hempel:    Zeitschrift  für  analytische  Chemie,  Bd.  20.  S.  499. 
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Die  Grösse  der  absorbirten  Sauerstofifmenge  haben  wir, 
mit  Berücksichtigung  aller  Einzelheiten,  immer  auf  1  Stunde 
und  1  Kilo  Thier  reducirt  und  in  Cubiccenlimeter  bei  0®  G. 
und  760  mm.  Hg  ausgedrückt.  Die  Veränderungen  der 
Temperatur  unter  der  Glocke  während  des  Versuchs  wurden 
jedesmal  in  Betracht  gezogen.  Es  ist  leicht  einzusehen,  dass 
die  Zunahme  der  Temperatur  gegen  Ende  des  Versuchs  eine 
Erhöhung  der  Spannung  der  Gase  unter  der  Glocke,  also  eine 
scheinbare  Verminderung  der  Absorption  verursachen  muss. 
Beim  Sinken  der  Temperatur  tritt  das  Entgegengesetzte  ein. 
Dasselbe  gilt,  mutatis  mutandis,  auch  vom  Barometerdruck. 
Die  Berechnung  geschah  unter  der  Annahme,  dass  durch  den 
Versuch  die  Zusammensetzung  der  Luft  des  Apparates  nicht 
verändert  wurde,  dass  also  weder  eine  chemische  Bindung, 
noch  eine  Abgabe  von  Stickstoff  Seitens  der  Versuchsthiere 
stattfand.  Diese  vielleicht  nicht  in  allen  Fällen  zutreffende 
Annahme  konnte  zu  merklichen  Fehlern  kaum  Veranlassung 
geben,  da  während  der  kurzen  Versuchsdauer  die  vernach- 
lässigten Stickstoffwerthe  keine  erhebliche  Grösse  erreichen 
konnten,  und  diese  Fehler  die  verschiedenen  Versuchsperioden, 
welche  verglichen  wurden,  in  gleicher  Weise  betrafen.  Eine 
grössere  Fehlerquelle  könnte  durch  die  in  den  verschiedenen 
Versuchsperioden,  entsprechend  der  veränderten  Stickstoff- 
spannung, Seitens  der  Säfte  des  Körpers  eintretende  Auf- 
nahme oder  Abgabe  von  absorbirtem  Stickstoff  entstehen; 
sie  wurde  dadurch  vermieden,  dass  die  Thiere  erst  einige 
Zeit  in  dem  zum  Versuch  verwendeten  Gasgemisch  innerhalb 
des  Apparates  athmeten,  ehe  die  Abmessung  des  aufge- 
nommenen Sauerstoffs  begonnen  wurde.  Bei  Berechnung  der 
einzelnen  Sauerstoffportionen  wurde  auch  die  Höhe  der 
darauf  lastenden  Säule  von  Ghlorcalciumlösung  berücksichtigt. 
Die  ziemlich  complicirten  Berechnungen  können  wir  nicht 
in  extenso  anführen:  wir  müssen  uns  mit  den  Tabellen 
begnügen,  in  denen  alle  Endresultate  angegeben  sind.  Zum 
Schlüsse  bringen  wir  einige  Protokolle,  aus  denen  der  Gang 
der  Versuche  und  die  Art  der  Berechnung  der  Resultate 
ersichtlich  ist. 
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^ 


T 

abell 

e  I.    Weisse  Balten. 

A.    Weisse  Ratte,   Männchen. 

Absorption  von   Sauerstoff  in 

t^ 

cbcm.  bei  0^  und  760  mm.  Hg, 

B 
S 

berechnet  auf  1   Stunde  und 

Temperatur 

1  Kilo  Thier 

Gewicht 

■    3 

bei  dem  Procentgehalt  von 

des 

03 

Datum. 

Sauerstoff  = 

desselben 

•g 

Thieres 

g 

ca. 

ca. 

ca. 

ca. 

in  gr. 

1 

21—30 

80-  90 

21-30 

80—90 

in  Graden  G. 

> 

^h 

<>lo 

'lo 

% 

N. 

0. 

Ni. 

Ol. 

I. 

7.  VIII. 

1490 

1408 

— 

— 

— 

184,0 

II. 

8.    « 

— 

1344 

1484 

1506 

— 

190,0 

IX. 

18.    « 

1283 

1324 

1309 

— 

39,3—38,5 

180,0 

XII. 

21.    * 

1521 

1316 

— 

— 

40,0—39.3 

188,0 

XIII. 

21.    * 

— 

1428 

1423 

— 

40,4-39,5 

190,0 

XIV. 

22.     « 

— 

1411 

— 

1387 

39,8—39,9 

195,5 

XV. 

23.     * 

1151 

— 

1204  >)j 
1155    1 

— 

40,0-39,3 

200,0 

XVI. 

24.     « 

1501 

— 

1030 

— 

40,1-39,9 

188,0 

XVIII. 

27.     « 

— 

1766 

1578 

-. 

40,0-39,2 

192,0 

XXII. 

30.    « 

1569 

1419 

— 

— 

39,4-38,8 
39,8-88,9 

193,0—189,0 

XXIII. 

31.    « 

— 

1674 

1559 

— 

)  39,8—38,8 
)  39,4—38,8 

191,0—187,0 

XXIV. 

1.  IX. 

1440 

1890 

— 

— 

39,6—39,4 
39,5—39,2 

186,5—184,0 

XXV. 

3.   « 

— 

1578 

1571 

— 

39,2-38,6  ( 
j  39,4-38,0  j 

180,0—176,5 

XXVI.  2) 

4.   « 

— 

1559 

1193 

— 

39,0—38,8 
39,2-36,6 

171,0—165,0 

Mittel: 

Mittel: 

Mittel : 

Mittel: 

Mittel: 

Mittel: 

1422,1 

15095? 

1410,6 

1440,5 

89,6-88,8 

187 

Differenzen  zwischen  N,  0,   Ni   und   Oi   (für  Bfittelwerthe  be- 
rechnet) in  Procenten: 

N  <  0  : 6,20/o 

Ni<0  :7,0« 

N  <0i:l,7* 
Ni<Oi:2.6* 


N>Ni:0,80(o 
0>Oi:4,4« 
N  +  Ni      O  +  Oi 
2       ^.2 


4,4o;o. 


1)  Um  Raum  zu  sparen,  wurden  hier  die  für  Periode  2  und  3  bei 
Luftathmung  erhaltenen  Werthe  in  derselben  Rubrik  aufgefahrt. 

*)  Versuch  XXVI.  ist  bei  Rerecbnung  der  Mittel  nicht  berQcksichtigt, 
weil  die  Temperatur  hier  auf  86.6"  fiel. 
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E 

\.    Wei 

isse  R 

atte, 

Weib 

chen  (1). 

Vers.- 
Nr. 

Datum. 

ca. 
21—30 

N. 

ca. 
80—90 

0. 

ca. 
21—30 

Ni. 

ca. 
80-90 

% 
Ol. 

Temperatur 

Thieres 
in  Graden  C. 

Gewicht 

desselben 

in  gr. 

V. 

ii.vm. 

2120 

2210 

1981 



39,6-38,35 

155,0 

VI. 

13.    « 

— 

2061 

1775 

1818 

39,5-39,0 

154,0 

VU. 

15.    « 

1784 

1821 

1991 

— 

39,8-39,2 

158,0 

VUI. 

17.    « 

1628 

1737 

1756 

— 

89,8—39,4 

158,0 

XVII. 

25     « 

— . 

2068 

1731 

-— 

40,1-39.7 

147,0 

XXVIL 

5.  IX. 

1538 

1790 

— 

— 

1  39,4—39,0  j 
.39,5-39,0  1 

141,0-138,0 

xxvm. 

6.  « 

— 

1568 

1861 

— 

1  39,4—38.8 
\  39,3—38,9 

156,5—147,0 

Mittel : 

Mittel: 

Mittel: 

Mittel: 

Mittel: 

1767,5 

1893,6 

1849,3 

1818 

39,6-39,0 

151,9 

Differenzen  zwischen  N,  0,  Ni  und  Oi 
'  rechnet)  in  Procenten : 

N  <0  ;7,lo|o  N>Ni:4,60|o 

Ni<0  :2,3«  0>0i:4.1« 

N  <0i:2,0« 
Ni>0i:l,7« 


ar  Mittelwerthe  be- 


C.    Weisse  Ratte,  Weibchen   (2). 


Vers. 

Nr. 

Datum. 

ca. 

2iO|o 

N. 

ca. 

600(0 

0. 

ca. 
800(o 
Ol. 

ca. 
210(0 

Ni. 

Temperatur 

Thieres 
in  Graden  C. 

Gewicht 

desselben 

in  gr. 

XXXIV. 

LV. 
LVI. 

15.  IX. 

13.  X. 
15.  X. 

1563 
1870 

1773 

1989 
2172 

2115 

39,0-38,8  1 

,  39,6—39,2  / 

37,1—36,2 

38,0-36,4 

159,0—154,0 

139,5 
140,0 

Mittel: 
1716,6 

1773 

Mittel : 
2080,5 

2115 

Mittel: 
38,4-37,6 

Mittel: 
145,3 

Differenzen   zwischen  N,  0,  Oi  und  Ni  (für  Mittelwerthe  be- 
rechnet) in  Procenten: 

N  <  0  :   3,30(o  N  <  Ni :  23,20(o 

N<Oi:21,2«  0<Oi:17,3« 
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n 


Ni  >  0  :  19,30|o 
Ni>Oi:   1,7« 

N 


g— <— 2— :0,60|o. 
D.    Neugeborene  Ratten. 


4 

> 

Datum. 

ca. 
21 

ca. 

80-90 

% 

0. 

ca. 
21-30 

Gewicht. 

III. 

9.  VIII. 

2139 

2475 

1973 

47,0 

IV. 

10.  VIII. 

867 

1071 

39,5-38,0 

Differenzen  zwischen  N,  O 
und  Ni  (für  Einzelwerthe 
berechnet)  in  Procenten. 


Versuch  III. 
N  <0:15,70|o. 
Ni<  0:25,5« 

N  +  Ni 


2 


-<  :20,4o;o. 


Versuch  IV. 
Ni<0:23,50|o. 

Tabelle    ü.    Meersehweinohen^  Hund,  Katze. 

E.   Meerschweinchen,  Männchen. 


i 

Absorption  von   Sauerstoff 

in  cbcm.  bei  0®  und  760  mg. 

Hg,  berechnet  auf  1  Stunde 

und  1  Kilo  Thier 

Temperatur 

Gewicht 

s 

'S 

Datum 

bei  dem  Procentgehalt 
von  Sauerstoff  =s 

des 

Thieres 

in  Graden  C. 

desselben 

> 

ca. 
21 

% 
N. 

ca. 

60 
Plo 
0. 

ca. 

80—90 

o|o 

Ol. 

ca. 
21-30 

i 

in  gr. 

XXXVII. 

19.  IX. 

1180 

— 

1187 

— 

f  38,3—37,0  \ 
\  37,5-37,2  1 

292,5—290,0 

XXXVllI. 

21    « 

1186 

1044 

— 

— 

/  37,5-37,6  \ 
\  37,6—37.0  / 

293,5—290,0 

XXXIX. 

22.  « 

— 

1388 

1218 

l  37,3^37.4  \ 
\  37,2-37,4  1 

293  0-290,5 

XL. 

24.  « 

— 

— 

1304 

1275 

37,4-37,6 

289,5 

XLl. 

25.  « 

— 

— 

1253 

1224 

37.2-37,3 

295.0 

Mittel: 

Mittel : 

Mittel: 

Mittel: 

Mittel: 

1188,0 

1044,0 

1270,5 

1239,0 

37,5-37,3 

201,0 

Differenzen   zwischen  N,  0,  Oi  und  Ni  (für  Mittelwerlhe  be- 
rechnet) in  Procenten: 

N  >  0  :  13,80(o  N  <  Ni :  4,70|o 

N<Oi:    7,4«  0<Oi:21,7« 


32? 


Ni  >  0  :  18,70|o 
Ni<Oi:  2,5« 
N  +  Ni  ^O+Oi 


.4,7»io. 


F.    J 

ungei 

•  Hun 

d,  Wei 

beben. 

Datum 

ca, 

21o|o 
N. 

ca. 

000(0 

0. 

ca. 

900|o 

Ol 

ca. 

21o|o 
Ni. 

Temperatur 

des 

Thieres 

in  Graden  C. 

Gewicht 

desselben 

in  gr. 

XXXXII. 
XXXXIII 
XXXXIV. 

XXXXV. 

26.  IX. 

28.  € 

29.  « 
1.  X. 

1063 
1089 

Mittel  : 
1076,0 

1019 

1448 

1294 
1279 

1299 
1486 

38,5-38,3 
38,6—38,4 
38.8-38,5 
38,6—38,6 

865,0 

882,0—868,0 

866,5—858,0 

865,0 

1019,0 

Mittel : 
1240,8 

Mittel : 
1892,5 

Mittel  : 
88,6-88,4 

Mittel: 
866,7 

Differenzen  zwischen  N,  0,  Oi  und  Ni  (für  Mittelwerthe  be- 
rechnet) in  Procenten: 


N  >  0  :   5,60(o 
N  <Oi:l5,3« 
Ni>0  :36,6« 
Ni<Oi:12,2« 
N  +  Ni      0  +  Ol 
2^2 


N  <  Ni :  29,40(o 
0<Oi:21,7« 


9,20|o; 


G.    Junge  Katze. 


^  i 


XXXXIV. 
XXXXVIl. 

L 

LI. 

LIV. 


Datum 


2.  X. 
3. 

8. 

9. 

12. 


ca 
21 

o|o 
N. 


107O 
879 


ca. 

70 


ca.        ca. 
85—90  21—25 
«lo 

Ni. 


1036 


Ol. 


1422 
1509 

1078 
1031 


1134 
1201 


911 


Temperatur 

des 

Thieres 

in  Graden  C. 


39,7-39,4 
40,0—39,7  j 
39,7-39,9  ' 
39,i 

39,4—39,0 

39,6—39,9 

(  38,2-39,4 

39,2-38,1 


Gewicht 

desselben 

in  gr. 


838,5-822,0 
808,0—790,0 

856,5-840,0 
843,0-834,0 
900,5—878,5 


Mittel :  Mittel :  Mittel :       Mittel :  Mittel : 

974,5  1086,0 1260,7 1082,0  39,4-89,85  841 

Differenzen   zwischen  N,  0,  Oi  und  Ni  (für  Mittelwerthe   be- 
rechnet) in  Procenten: 

N  <  0  :   6,50|o  N  <  Ni :  ll,O0|o 

N<Oi:29,4«  0<0i:21,5« 
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Ni  >  0  :    4,20|o 
Ni<Oi:16,5« 

Tabelle  UI.    TögeL 
H.    Taube. 


Absorplion  von  Sauerstoff 

in  ehem.  bei  0^  und  760  mm. 

Hg,  berechnet  auf  1  Stunde 

und  1  Kilo  Thier 

Temperatur 

Gewicht 

'S 

Datum 

bei  dem  Procentgehalt 
von  Sauerstoff  = 

des 

Thieres 

in  Graden  C. 

desselben 

0 
> 

ca. 
21—25 

o|o 

N. 

ca. 
70-80 

i 

ca. 
21 

0(0 

Ni. 

m  gr. 

LH. 

10.  X. 

1941 

2275 

— 

42,6-41,4 

184 

LIII. 

11.  * 

— 

2073 

2049 

41,7—41,0 

175 

LIX. 

18.  « 

1807 

1733 

— 

43,6-43,3 

192 

Mittel : 

Mittel . 

Mittel: 

Mittel: 

1874 

2027 

2049 

42,6-41,9 

188,6 

Differenzen  zwischen  N,  0  nnd  Ni  (fflr  Mittelwerthe  berechnet) 
in  Procenten: 

N  <  0 : 8.20|o 
Ni>  0:1,1« 


J.    Kanarienvogel. 


ca. 

ca. 

ca 

ca. 

Temperatur 

Gewicht 

11 

Datum. 

21 

o(o 

75-90 
oio 

21-30 

o(o 

85 
o(o 

des 
Thieres 

desselben 

^s 

N. 

o! 

Ni. 

Ol. 

in  Graden  G. 

m  gr. 

XXI. 

29.  VIII. 

_ 

10122 

8029 

7911 

_ 

14,0 

XXIX. 

8   K. 

1740 

8851 

— 

— 

— 

17,0-15.5 

XXX. 

10.    « 

— 

8467 

8418 

— 

— 

14,5 

XXXL 

11.   « 

7457 

6869 

— 

— 

— 

14,0-13,5 

XXXII. 

12.   « 

— 

6238 

6230 

— 

— 

12,0 

XXXIII. 

13.    « 

4293 

4946 

4601 

— 

40,9-39,9-39,6 

12,12 

Mittel:'.  Mittel: 

Mittel 

Mittel: 

6406,6 

7582,1 

6819,5 

7911 

18,77 
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Differenzen  zwischen  N,  0,  Ni  und  Oi   (fQr  Mittel werthe  be- 
rechnet) in  Procenten: 

N  <  0  :  18,40/0  N  <  Ni :  6,40/o 

Ni<0  :11,2«  0<Oi:4,3« 

N  <Oi:23,5« 
Ni<0i:16,0« 

— 2— <— 2— :17,20|o. 

Bemerkungen  zn  Tabelle  I« 

A.  Weisse  Ratte,  Männchen. 
In  den  Versuchen  I,  II,  IX,  XII,  XUI,  XIV,  XV,  XVI,  XVHI,  XXII. 
XXin  und  XXIV  bUeb  das  Thier  bei  derselben  gemischten  Kost.  In  allen 
Fällen,  ausser  den  Versuchen  XIV  und  XV,  fand  die  letzte  Fütterung 
am  Abend  vor  dem  Versuchstage,  also  wenigstens  12  Stunden  vor  dem 
Versuche,  statt  In  den  Versuchen  XIV  und  XV  erfolgte  die  letzte 
Futtergabe  3  Stunden  vor  dem  Versuche.  In  Nr.  XXV  und  XXVI  bestand 
die  Kost  ausschliesslich  aus  Fleisch;  die  letzte  Gabe  erhielt  das  Thier 
am  Vorabend  des  Versuchs.  In  Nr.  I,  II,  IX,  XII,  XUI,  XIV,  XV,  XVI 
und  XVIII  dauerte  die  Pause  zwischen  den  einzelnen  Perioden  (N,  0, 
Ni,  Ol)  etwa  10  Minuten  [so  lange  dauerte  die  Leitung  des  Gases  aus 
dem  grossen  Gasometer  durch  den  Apparat];  während  der  ganzen  Zeit 
blieb  das  Thier  unter  der  Glocke.  Um  die  Verhältnisse  möglichst  gleich 
zu  gestalten,  wurde  jedesmal  auch  beim  Anfang  des  Versuchs  auf  die 
unten  angegebene  Weise  Gas  durch  den  Apparat  geleitet,  selbst  wenn 
wir  mit  Luft  anfingen.  Im  Versuch  XXII  dauerte  die  Pause  2  Stunden 
20  Minuten,  in  Nr.  XXIII  1  Stunde  25  Minuten,  in  Nr.  XXIV  1  Stunde, 
in  Nr.  XXV  1  Stunde  26  Minuten.  In  allen  diesen  Fällen  wurde  das 
Thier  aus  der  Glocke  herausgenommen  und  in  einen  Käfig  zu  einer 
anderen  Ratte  gesetzt,  ohne  Futter  zu  erhalten.  Das  allgemeine  Ver- 
halten des  Thieres  war  ein  sehr  gleichmässiges :  grösstentheils  sass  die 
Ratte  ganz  ruhig  mit  offenen  oder  zugeschlossenen  Augen  da,  oder 
schlief,  den  Kopf  weit  unter  den  Körper  geschoben.  Die  Bewegungen 
des  Thieres  waren  fast  inmier  sehr  geringe ;  die  Ratte  putzte  sich,  gähnte 
und  reckte  sich,  veränderte  ihren  Platz.  Nur  beim  Versuche  XVIII  be- 
wegte sie  sich  im  ersten  Theile  O  mehr,  als  im  zweiten  Ni.  Ebenso 
war  das  Thier  im  Versuch  XXIII  0  sehr  aufgeregt  und  führte  dabei 
sehr  viele  Bewegungen  aus;  im  Versuch  XXIII  Ni  hingegen  war  es 
wieder  ruhiger  und  schlief  sogar  (die  Aufregung  hatte  einen  ganz 
zufälligen  Grund).  Im  äusseren  Zustande  des  Thieres  zeigten  sich  keine 
Besonderheiten.  Die  ganze  Versuchsreihe  dauerte  beinahe  einen  Monat. 
Während  dieser  ganzen  Zeit  war  das  Thier  durchaus  gesund  und  munter, 
auch  blieb  das  Körpergewicht  im  Wesentlichen  unverändert.  In  den 
letzten  zwei  Tagen  war  es  etwas  matt;  am  5.  IX,  d.  h.  24  Stunden 
.  Zeitschrift  für  phygiologiache  Chemie  Vm.  24 
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nach  dem  letzten  Versuche,  ist  es  gestorben.  Es  fanden  sich  bei  der 
Section  geringe  Spuren  mechanischer  Verletzung,  welche  indessen  den 
Tod  nicht  hinreichend  zu  erklären  schienen ;  jedenfalls  spricht  das  lange 
Gesundbleiben  des  Thieres  während  der  Versuchszeit  gegen  eine  schäd- 
liche Wirkung  des  Sauerstoffs.  Wir  müssen  zum  Schlüsse  notiren,  dass 
in  allen  Fällen  die  Temperatur  in  recto  am  Ende  des  Versuchs 
niedriger  gefunden  wurde,  als  am  Anfang,  und  zwar  gewöhnlich  um 
mehrere  Zehntelgrad  (nur  im  Versuche  XIV  ist  die  Temperatur  ziemlich 
gleich  geblieben).  Die  bedeutendste  Abkühlung  haben  wir  im  letzten 
Versuche  XXVI  beobachtet.  Wenn  wir  die  hierhergehörigen  Zahlen  der 
anderen  Tabellen  vergleichen,  so  können  wir  schliessen,  dass  dieses 
Sinken  der  Temperatur  mit  der  fortwährenden  Ventilation  des  Apparats 
im  Zusammenhange  steht:  die  kleinen  Thiere  kühlen  sich,  ceteris  paribus, 
viel .  stärker  ab,  als  die  grösseren.  Da  aber  die  Reihenfolge  der  Ver- 
suche fortwährend  geändert  wurde,  so  musste  auch  dieser  Umstand  in 
den  Mittelzahlen  sich  ausgleichen.  Die  Respiration  zeigte  an  verschie- 
denen Tagen  gewisse  Schwankungen ;  ein  bestimmtes  Verhältniss  zwischen 
der. Zahl  der  Athemzüge  und  der  Zusammensetzung  des  Gas- 
gemisches konnten  wir  nicht  feststellen. 

B.  Weisse  Ratte,  Weibchen  (1). 
In  den  Versuchen  V,  VI,  VII,  VIII  und  XVII  erhielt  die  Ratte 
gemischte  Kost;  in  Nr.  XXVII  und  XXVIII  Fleisch.  In  allen  Fällen 
erfolgte  die  letzte  Futtergabe  am  Abend  vor  dem  Versuch,  etwa  12  St. 
vor  dessen  Anfang.  Das  Thier  bleibt  in  allen  Versuchen  ruhig  und 
schläft  grösstentheils.  Die  Zwischenpausen  dauern  im  Versuch  V,  VI, 
VII,  VIII  nnd  XVII  10  bis  15  Minuten,  in  Nr.  XXVII  1  Stunde  15  Minuten, 
in  Nr.  XXVIIIl  Stunde  45  Minuten.  In  den  ersteren  Fällen  bleibt  die 
Rtitte  unter  der  Glocke,  in  den  beiden  letzteren  wird  sie  zu  einer  anderen 
Ratte  in  den  Käfijr  gesetzt,  ohne  gefüttert  zu  werden.  Die  ganze  Reihe 
der  Versuche  nahm  etwa  3^(2  Wochen  in  Anspruch.  Am  26.  VIII  erfolgte 
künstliche  putride-  Infektion,  von  welcher  sich  das  Thier  sehr  bald 
erholtp  (ver^jl*  unten  Tabelle  IV).  Es  hat,  wie  die  Gewichtsbestimmungen 
und  die  uuTuittelbare  Beobachtung  zeigten,  von  den  Versuchen  gar  nicht 
gelitten.  Für  ük  Schwankungen  in  der  Temperatur  und  Respiration 
gilt  dasäj  was  wir  i^chon  beim  ersten  Versuchsthiere  gesagt  haben. 

G.  Weisse  Ratte,  Weibchen  (2). 
Im  Versuch  XXXIV  wurde  ausschliesslich  Fleischdiät  angewandt, 
in  Nr.  LV  und  LVI  Speck  gefüttert.  Das  Thier  hungert  jedesmal  vom 
Abend  vorher.  Die  Pause  im  Versuch  XXXIV  dauerte  2  Stunden  15  Mi- 
nuten (das  Thier  wird  aus  der  Glocke  herausgenommen  etc),  in  Ver- 
such LV  und  LVI  nur  25,  resp.  50  Minuten,  [das  Thier  bleibt  unter  der 
Glocke,  bei  anhaltender  Ventilation].  Am  anderen  Tag  nach  dem  Ver- 
such XXXIV   wurde    ein   kleiner  Aderlass   gemacht  (vergl.   Tabelle   IV), 
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von  welchem  das  Thier  sich  bald  erholte.  Die  Versuche  LV  und  LVI 
fanden  beinahe  einen  Monat  nach  dieser  Operation  statt.  Während  der 
ersten  drei  Wochen  erhielt  das  Thier  nur  Fleisch,  dann  nur  Speck,  Sein 
allgemeiner  Zustand  war  gans  befriedigend,  auch  sein  Verhalten  in  den 
einzelnen  Versuchen  sehr  gleichmässig.  Das  Gewicht  nahm  etwas  ab. 
Die  Aenderungen  der  Temperatur  wie  bei  den  anderen  Ratten.  Die 
Schwankungen  in  der  Respiration  waren  sehr  unbedeutend. 

D.    Neugeborene  Thiere. 

Versuch  EI  wurde  an  sieben  jungen  Thieren  angestellt,  welche  in 
Watte  eingehüllt  wurden;  drei  waren  10  und  vier  3  Tage  alt.  Vor  und 
nach  dem  Versuch  blieben  sie  bei  der  Mutter.  Nach  Beendigung  des 
Experimentes  sind  sie  ziemlich  munter,  eng  an  einander  geschmiegt 
gefunden  worden«  Die  Pause  dauerte  15  Minuten.  Beim  Versuch  IV, 
der  am  folgenden  Tage  stattfand,  hatten  wir  dieselben  drei  älteren 
Exemplare  nebst  einem  anderen  ebenso  alten  (alle  vier  waren  also 
11  Tage  alt) ;  ausserdem  zwei  4  Tage  alt.  Die  Pause  dauerte  40  Minuten. 
Am  Ende  des  Versuchs  IV  wurde  eins  der  jüngeren  Exemplare  todt  ge- 
funden; die  Abkühlung  war  hier  eine  viel  bedeutendere;  um  so  bemer- 
kenswerther  ist  die  Steigerung  der  SauerstofTaufnahme  in  N,  nach  der 
Athmung  in  0. 

Alle  Ratten  gehören  zu  einer  und  derselben  im  Laboratorium 
gezüchteten  Familie. 

Bemerkungen  zu  Tabelle  ü. 

E.  Meerschweinchen,  Männchen« 
Im  Versuch  XXXVU  gemischte  Kost,  dann  ausschliesslich  Mohr- 
rüben;  die  letzte  Futtergabe  geht  immer  dem  Versuch  ca.  12  Stunden 
voraus.  Die  Pausen  dauern  im  Versuch  XXXVII  und  XXXVIII  etwa 
2i|2  Stunden,  im  Versuch  \XXIX  1  Stunde  55  Minuten  (das  Thier  wurde 
jedesmal  aus  der  Glocke  herausgenommen  und  in  den  Käfig  gesetzt); 
in  Nr.  XL  und  XLI  dauerte  die  Pause  45,  resp.  55  Minuten  [dabei  blieb 
das  Thier  unter  der  Glocke,  welche  fortwährend  ventilirt  wurde].  Sein 
allgemeiner  Zustand  war  ebenfalls  vollständig  befriedigend ;  das  Gewicht 
blieb  constant,  das  Verhalten  während  der  einzelnen  Versuche  sehr 
gleichmässig.  Meist entheils  sitzt  das  Meerschweinchen  ganz  ruhig  und 
macht  nur  unbedeutende  Kaubewegungen  oder  verändert  seinen  Platz. 
Neigung  zum  Schlafen,  wie  die  Ratten,  zeigt  es  nicht.  Die  Temperatur 
war  in  einigen  Fällen  am  Ende  des  Versuchs  ein  klein  wenig  niedriger, 
als  am  Anfang,  in  anderen  stieg  sie  um  eine  noch  geringere  Zahl.  Die 
Respiration  änderte  sich  stets  nur  wenig. 

F.    Hund,  Weibchen. 

Ein  junges,  gut  genährtes  und  ganz  munteres  Thier :  es  bekommt 
jeden    Tag  in   mehreren  kleinen   Portionen   etwa   ^/s  Liter  Milch;   die 
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letzte  Gabe  in  Versuch  XLII  5»/4  St.,  in  Versuch  XLIH  23/4  St.,  in  Ver- 
such XUV  «i/s  St.  und  in  Versuch  XLV  2^2  Stunden  vor  dem  Versuch. 
Während  der  Pausen,  die  40—60  Minuten  dauern,  blieb  es  immer  unter 
der  fortwährend  ventilirten  Glocke.  Dem  Anscheine  nach  litt  es  nicht 
von  den  Versuchen.  Die  Temperatur  ist  in  drei  Fällen  um  2—3  Zehntel- 
grad gesunken,  in  einem  Falle  blieb  sie  in  statu  quo.  Die  Zeit, 
welche    das  Thier    in    dem   Apparat  zubrachte,    schwankte   zwischen 

2  Stunden  15  Minuten  und  3  Stunden  50  Minuten.  Sein  Verhalten  war 
üngleichmässig:  einmal  liegt  das  Thier  ruhig,  dann  bewegt  es  sich, 
sucht  einen  Ausgang,  winselt,  schläft  aber  manchmal  ganz  ruhig.  Am 
gleichmässigsten  sind  die  Versuche  XLII  und  XLV  ausgefallen;  in  N 
und  Ol  des  Versuchs  XLII  bleibt  das  Thier  ziemlich  ruhig,  in  Ver- 
such XLV  Ol  und  Ni  zeigt  es  sich  gleich  unruhig.  In  Nr.  XLIII  in  O 
ruhiger  als  in  Ni,  in  Nr.  XLIV  umgekehrt  in  N  unruhiger  als  in  Oi.  Die 
Respirationsschwankungen  sind  unbedeutend. 

G.    Katze. 

Ebenftills  ein  geringes,  gut  genährtes  und  ganz  munteres  Thier; 

es  bekommt  auch  täglich  ^  2  Liter  Milch  in  mehreren  Portionen ;  in  den 

Versuchen  XL,  XLI  und  XLIV  ist  ein  kleiner  Zusatz  von  Fleisch  zum 

Pulter  zu  notiren.    Die  letzte  Futtergabe  wurde  3^s,  21'«,  2^/2,  3  und 

3  Stunden  vor  dem  Versuch  verabreicht.  Die  Pausen  waren  in  Ver- 
such XLVI  und  LI  40  Minuten  lang  (wobei  das  Thier  unter  der  Glocke 
blieb);  in  Nr.  XL  VE  und  L  etwa  Ujt  Stunden,  [das  Thier  wurde  aus 
der  Glocke  herausgenommen  und  ohne  Fütterung  im  Zimmer  frei  ge- 
lassen]; in  Versuch  LIV  wurde  es  auf  2  Stunden  aus  der  Glocke  ent- 
fernt. In  seinem  allgemeinen  Zustande  sind  keine  Veränderungen  zu 
constatiren  gewesen;  das  Gewicht  nimmt  allmälig  zu.  Das  Verhalten 
war  in  den  einzelnen  Versuchen  üngleichmässig;  am  günstigsten  sind 
Nr.  L  und  LI  (wobei  das  Thier  gleich  ruhig,  resp.  gleich  unruhig  in 
N  und  Ol  war).  In  Versuch  XLVI  und  XLVII  ist  Oi  unruhiger  als  Ni, 
in  Nr.  LIV  0  unruhiger  als  Ni,  (die  Differenz  ist  hier  sehr  bedeutend: 
in  Ö  ist  das  Thier  sehr  unruhig,  macht  viele  Bewegungen,  in  Ni  sitzt 
es=  still  oder  schläft  sogar).  Die  Temperatur  schwankt  nach  beiden 
Seiten,  was  in  gewisser  Beziehung  mit  der  grösseren  oder  genngeren 
Beweglichkeit  des  Thieres  steht  (so  besonders  in  Nr.  LIV).  Die  Athem- 
Züge  sind  bei  der  erhöhten  Sauerstofftension  meist  etwas  häufiger. 

Bemerkiugen  zu  Tabellie  III. 
H.  Taube. 
,  Die  Taube  bekommt  als  Nahrung  Erbsenkörner ;  die  Hauptgabe 
jedesmal  nach  dem  Versuche.  Die  Pausen  betrugen  etwa  20 — 30  Mi- 
nuten; das  Thier  blieb  während  derselben  unter  der  Glocke.  Das 
Verhalten  des  Vogels  war  gleichmässig,  er  blieb  grösstentheils  ruhig 
sitzen  uBd  machte  nur  von  Zeit  zu  Zeit  einen  Versuch  aufzufliegen, 
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suchte  einen  Aasgang  u.  s.  w.  Sein  Gewicht  nahm  zu.  Die  Temperatur 
zeigte  eine  kleine  Schwankung  um  einige  Zehntelgrade  nach  unten, 
besonders  im  Versuch  LH.  Interessant  ist  es  die  hohen  Temperaturen 
im  Versuch  LIX  zu  beachten:  die  Aufnahme  von  0«  war  in  diesem 
Falle  die  geringste.    Die  Taube  ist  ganz  gesund  geblieben. 

J.  Kanarienvogel. 
Als  Nahrung  bekommt  der  Kanarienvogel  Rübsamen  und  Spitz- 
samen. In  Versuch  XXI,  XXIX,  XXX  und  XXXIII  haben  wir  das  Futter 
bis  zum  Anfang  des  Versuchs  im  Käfig  gelassen,  in  Nr.  XXXI  und 
XXXII  schon  am  Abend  vorher  herausgenommen.  Während  des  Ver- 
suchs selbst  bleibt  das  Thier  ohne  Futter.  In  allen  Versuchen,  mit 
Ausnahme  des  letzten  war  das  Thier  sehr  munter  und  hüpfte  während 
der  ganzen  Zeit  hin  und  her.  In  Nr.  XXXIU  blieb  der  Vogel  entweder 
ganz  ruhig  sitzen,  oder  schlief  auch.  In  der  Nacht  vom  13.  zum  14.IX 
ist  er  gestorben.  Die  Temperatur  wurde  nur  beim  letzten  Versuche 
mittels  eines  ganz  kleinen  Thermometers,  das  uns  früher  nicht  zur 
Hand  war,  bestimmt.  Die  Pause  im  Versuch  XXI  dauerte  etwa  20  Mi- 
nuten, während  deren  das  Thier  unter  der  Glocke  verblieb ;  in  Nr.  XXIX, 
XXX  und  XXXI  etwa  1  Stunde,  in  Nr.  XXXII  und  XXXIU  1  Stunde 
15  Minuten,  und  1  Stunde  40  Minuten;  in  diesen  Fällen  wurde  es  aus 
der  Glocke  in  den  Käfig  gesetzt;  Im  Grossen  und  Ganzen  sind  alle 
Theile  der  Versuche  sehr  gut  mit  einander  vergleichbar.  Das  Verhalten 
des  Thieres  war  sehr  gleichmässig.  Die  Respiration,  so  weit  sie  bei 
der  unaufhörlichen  Bewegung  zu  verfolgen  war,  zeigte  keine  bedeutenden 
Schwankungen  in  der  Zahl  der  Athemzüge.  Bemerkenswerth  ist  die 
allmälige  Abnahme  des  Sauer  st  ofifverbrauchs  im  Laufe  der  Versuchs- 
reihe; vielleicht  war  diese  Herabsetzung  des  Gaswechsels,  sowie  der  Tod 
des  Thieres  durch  ungenügende  Ernährung  (siehe  oben)  bedingt. 

Ein  vergleichender  Blick  auf  die  in  obigen  Tabellen 
zusammengestellten  Zahlen  zeigt  sofort,  dass  dem  Saüerstqfif- 
gehalt  der  Athmungsluft  ein  dominirender  Einfluss,  auf  den 
Sauerstoffverbrauch  nicht  zukommt.  Allerdings  wurde  in 
vielen  Fällen  vermehrte  Aufnahme  von  Sauerstoff  in  sauerstoff- 
reicher Luft  constatirt,  aber  in  mehr  als  der  Hälfte  aller 
Versuche  wurde  darhi  entweder  eine  Abnahme  oder  ein 
Gleichbleiben  der  Werthe  für  die  Sauerstofliabsorption  beob- 
achtet. Ein  etwaiger  Einfluss  der  Tension  des  Sauerstoffs 
tritt  also  jedenfalls  hinter  die  Eingangs  erwähnten  die  Sauer- 
stoffaufnahme beeinflussenden  Momente  zurück.  Zur  Prüfung, 
ob  überhaupt  ein  solcher  Einfluss  nachzuweisen  ist,  wollen 
wir   die  Mittel  aus   allen   an   Säugethieren  angestellten 
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Versuchen  mit  einander  vergleichen.  Im  Mittel  aus  allen 
diesen  Versuchen  wurde  pro  Kilo  Thier  in  1  Stunde  ver- 
braucht in  Luft  mit  21— 307o  (46  Versuche)  Sauerstoff- 
gehalt 1477,8  cbcm.,  in  sauerstoffreicheren  Gasgemischen 
(40  Versuche)  1518,6  cbcm.;  für  letztere  berechnet  sich  also 
eine  Steigerung  um  2,8  %•  Auf  diese  an  sich  geringe  Diffe- 
renz kann  uxnsoweniger  Werth  gelegt  werden,  als  die  ein- 
zelnen in  Luft  mit  21—30%  Sauerstoff  angjestellten  Versuche 
noch  grössere  Differenzen  unter  einander  zeigen.  Wir  müssen 
daher  auf  Grund  obiger  Zahlen  unseren  Schluss  dahin  for- 
muliren,  dass  ein  sicherer  regelmässiger  Einfluss  einer  erhöhten 
Sauerstpffspannung  auf  den  Sauerstoffverbrauch  nicht  zu 
<?pnstatiren  ist,  wenn  auch  die  Vergleichung  der  Mittelzahlen 
für  eine  geringe  Begünstigung  desselben  durch  Erhöhung  der 
Spannug  zu  sprechen  scheint. 

Die  Mittel  aus  den  an  den  einzelnen  Species  ange- 
stellten Versuchen  weichen  erheblich  von  einander  ab:  bei 
den  einen  würde  danach  die  Steigerung  der  Sauerstoffspannung 
einen  den  Verbrauch  herabsetzenden,  bei  den  anderen  einen 
denselben  befördernden  Einfluss  haben.  Diese  Befunde  wird 
man  anstehen  als  in  der  Natur  der  verschiedenen  Species 
begründet  anzusehen,  und  man  wird  richtiger  den  Einfluss 
anderer  nicht  genau  festzustellenden  Momente  in  den  relativ 
wenig  zahlreichen  Versuchen  als  Ursache  dieser  abweichenden 
Resultate  in  Anspruch  nehmen,  umsomehr  als  man  auch  den 
für  die  einzelnen  Individuen  derselben  Gattung  gefundenen 
nicht  unerheblichen  Differenzen  einen  absoluten  Werth  nicht 
wird  beilegen    wollen    (für    die    drei    erwachsenen   Ratten 

^~^  <  ^"t^*  ==  4,4,  resp.  2,6  und  0,6%,  für  die  Neu- 

N  +  Ni 
geborenen  — — —  >  0  =  3,4%.) 

Die  drei  an  einer  Taube  angestellten  Versuche  zeigen 
ähnliche  Differenzen,  wie  die  an  Säugethieren,  und  können 
in  derselben  Weise  beurtheilt  werden.  Dagegen  scheint  die 
Versuqhsreihe  an  einem  Kanarienvogel  mehr  zu  Gunsten 
einer  Steigerung  in  der  Aufnahme  von  Sauerstoff   mit  zu- 


335 

N  +  Ni 
nehmendem  Sauerstoflfgehalt  der  Luft  zu  sprechen.    — ^ — 

ist  mn  17,2%  kleiner  als  — ^-^,  während    die   Differenzen 

zwischen  N  und  Ni  nur  6,4  %  betragen.  Es '  ist  trotzdem 
nicht  anzunehmen,  dass  die  Vögel  und  besonders  die  kleinen 
Vögel  sich  anders  verhielten  als  die  Säugethiere,  denn  auch 
in  dieser  letzten  Versuchsreihe  finden  sich  vier  Versuche, 
welche  ein  Gleichbleiben  oder  sogar  eine  Herabsetzung'  der 
Aufnahme  ergeben,  während  nur  zwei  Versuche  die  erwähnte 
Steigerung  zeigen. 

Das  Verhalten  der  Thiere  in  dem  Apparat  liesfe 
einen  Einfluss  der  verschiedenen  Zusammensetzung  der  Ath- 
mungsluft  nicht  erkennen,  die  Zahl  der  AthetnzügiR  schwankt 
unbedeutend  nach  beiden  Richtungen.  Die  Temperatur 
der  Thiere  fiel  in  der  Regel  um  einige  Zehntelgrade  während 
des  Versuchs  in  Folge  der  durch  die  Ventilation  bedingten 
Abkühlung,  bei  kleineren  Thieren  etwas  mehr  als  bei  dön 
grösseren;  ein  Einfluss  des  Athmungsmediums  auf  diese 
Verhältnisse  zeigte  sich  nicht.  ' 

Unsere  Beobachtungen  führen  uns  demnach  zu  einer 
Auffassung,  welche  sich  derjenigen  von  Regnault  und  Reiset 
nähert.  Die  Erhöhung  der  Sauerstoffspannung  in 
der  Athmungsluft  führt  nicht  mit  Nothwendig- 
keit  eine  Steigerung  der  Sauerstoffaufhähm.e 
herbei.  Eine  direkte  Abhängigkeit  der^  letzteren  von  dem 
Sauerstoffgehalt  der  Athmungsluft,  wie  Paul  Bert  sie  an- 
nimmt, besteht  also  nicht.  Wir  konnten  in  unseren  Ver- 
suchen auch  das  physiologische  Respirationsoptimunj  von 
Bert  nicht  bestätigen,  denn  wenn  wir  aus  den  bei  ca.  60% 
Sauerstoff  angestellten  Versuchen  (Nr.  XXXIV,  XX'XVIir  und 
XLIII)  das  Mittel  ziehen,  so  berechnet  sich  eine  Minderauf- 
nahme  von  5,5%  gegenüber  den  in  atmosphärischer  Luft 
vorgenommenen.  V 

Wenn  nun  auch  die  Erhöhung  der  Saüerstoffspaiinühg 
eine  regelmässige  Steigerung  der  Sauerstoffaufnahtne  in  obigen 
Versuchen  nicht  herbeiführte,  so  wäre  es  doch  'möglich;  dass 
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sie  in  einzelnen  Fällen  eine  B^üpstigung;  derselben  bewirkte. 
E?  können  besondere  Zustände  in  den  Organismen  vor- 
kommen,, we^cdae  eine,  bessere  Ausnutzung  dep  in  liöherer 
Tßn^ipn  dargebotenen  Gases  bedingen.  Endweder  sind  in 
solqhen  Fällen.  Störungen  in  der  Respiration,  resp.  Circu- 
lation  anzunehmen,  so  dass  deß  Geweben  die  nothwendjge 
^li^rstpffm.enge  aus  der  Luft  nicht  zugeführt  wird,  oder  das 
Sauer?toffbedurfni,ss  ist  vorübergehend  gesteigert,  so  dass 
dasselbe  bei  erhöhter  Spannung  des  Sauerstoffs  ii;i  der 
Athmungsjuft  besser  befriedigt  werden  kann.  Wir  düirfen 
£^pnehmen,  dass,  obgleich  der  SauerstofI  nicht  das 
primum  agens  bei  der  Sauerstoffaufnahme  ist, 
und  letztere  also,  keine  von  der  Sauerstoffspan- 
nung der  Luft  direkt  abhängige  Funktion  dar- 
stellt, doch  unter  Umständen  dem  Organismus  die  Fähigkeit 
zukommt,  aus.  einer  sauerstoffireichen  Atmosphäre  mehr  Sauer- 
stoff aufzunehmen  als  aus  atmosphärischer  Luft^* 


Wir  haben  in  einer  Reihe  von  Experimenten,  welche 
aus  äusiseren  Gründen ,  abgebrochen  wurde,  kunstlich  solche 
Zustähde  herbeizuführen  versucht,  in  denen  aus  dem  einen 
oder  dem  anderen  Grunde  ein  differentes  Verhalten  gegen 
höhere  Säuerstofftensiöh  erwartet  werden  konnte;  die  vor- 
genommenen Eingriffe  hatten  indessen  nicht  den  erwarteten 
Erfolg.    ' 

Zuiiächst  prüften  wir,  ob  eine  Herabsetzung  der  Blut- 
menge durch  einen  Ader  las  s  in  dieser  Richtung  wirken 
würde.   Hierher  gehört  Versuch  XXXV  und  XXXVI  an  Ratten 

J)  Eine  verhältnissmässig  geringe  Steigerung  in  der  Sauerstoff- 
aufnalime  wird  durch  die  Äthmung  bei  einem  höheren  Partiald^uck 
dadurch  bedingt,  dass  das  Blutplasma  sich  entsprechend  der  Tensions- 
erhöhung stärker  mit  Sauerstoff  sättigt  Diese  Steigerung  fiel  indessen 
nicht  in  die  Versuchszeit,  da  dem  Thiere  Zeit  gelassen  wurde,  seine 
Gewebe  entsprechend  dem  neuen  Athmungsmedium  mit  Sauerstoff  zu 
sättigen,  ehe  die  Ausmessung  des  aufgenommenen  Sauerstoffs  begonnen 
wurde;  das  Thier  musste  demnach  zu  Anfang  und  zu  Ende  der  Ver- 
suchsperioden die  gleichen  Mengen  Oa  locker  gebunden  enthalten. 
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und  Versuch  XLVIII  am  Hunde  (vgl.  Tabelle  IV).  In  allen 
Fällen  konnten  wir  in  den  ca.  1  Stunde  nach  dem 
Aderlass  vorgenommenen  Bestimmungen  eine, 
wie  es  scheint,  bald  vorübergehende  Steigerung 
der  Sauerstoffaufnahme  gegen  die  ZeitVor  detn- 
selben  constatiren,  sowohl  wann  die  Thiöre  in 
den  beiden  Versuchsperioden  iii  gewöhnlicher 
Luft^),  als  wenn  sie  in  einem  80,  resp.  90^/o  sauer- 
stoffhaltigen Gasgemisch  athmcten,  und  zwar 
war  die  Steigerung  der  Sauel'stoffaufnahme  In 
dem  sauerstoffreichen  Gase  nicht'  höher  älä'in 
der  Luft.  :.     - 

Anderseits  untersuchten  wir  das  Verhalten  der  Thiere, 
nachdem    ihnen    durch  Einspritzung  von   fauligem  Flel^ch- 
aufguss  septisches  Fieber    erzeugt    worden    war   (Ver- 
such X,  XI,  XIX,  XX  an  einer  Ratte,  Versuch  LX  au  elaem 
Hund  und  Versuch  LVII  und  LVIII  an  einer  Katze;   hierlier 
gehört  auch  der  Versuch  XLIX  am  Hund,  welcher  in  Folge 
des  am  Tage  vorher  vorgenommenen  Aderlasses  elUjV^und- 
fieber  hatte).   In  diesen  Versuchen  war  5  mal  ejne  Steigerung 
der  Sauerstoflfaufnahme  bei  höherer  Tension  und   3m?tl  ein, 
Sinken   derselben   zu   beobachten ;   die  Differenz   dex,  Mittel- , 
zahlen  beträgt    aber   1,2  ^/o    zu   Gunsten    der  Ath^iung  jn. 
atmosphärischer  Luft,  so  war  demnach  auch  l;)ei,;^^,j^.- 
tischem  Fieber  ein  Einflus  höherer  Tension   fjep; 
Sauerstoffs  auf  die  Sauerstoffaufnahme,  ejt>^nso 
wenig  zu  constatiren,  als  unter  physioJpgisQbe^^ . 
Verhältnissen.  .  ;. .  ,.  „ 


1)  Vergl.  Bauer:  Ueber  die  Zersetzungs Vorgänge  im  Tbjerkörper 
unter  dem  Einfluss  von  Blutentziehungen.  Zeitschrift  für  Biplogip» 
Bb.  VIII,  S.  567,  ,  !, 
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BemerKiingea  zu  Tabelle  IV. 

J.    Weisse  Ratte,  (Weibchen  (1) 

ist  dasselbe  Thier,  wie  in  Tabelle  1,  Versuchsthier  2.  Am  18.  VIII  um 
9  Uhr  Morgens  ist  die  Temperatur  39,6P.  Der  Inhalt  zweier  kleiner 
Pravaz'schen  Spritzen,  putriden  5  Tage  alten  Fleischjnfuses,  wurde 
unter  die  Haut  des  Rückens  ausgeleert.  Nach  der  Injektion  ist  die 
Ratte,  ohne  Futter  zu  erhalten,  in  den  Käfig  gesetzt  worden;  die  letzte 
Futtergabe  war  am  Abend  vorher  erfogt  Um  3  h  45'  Nachmittags  war 
die  Temperatur  41,4^.  Das  Einbringen  des  Thjeres  unter  die  Glocke 
geschah  um  3>h  46'.  Die  Pause  zwischen  N  und  0  dauerte  etwa  10', 
zwischen  0  und  Ni  15';  die  Ratte  blieb  während  der  ganzen  Zeit  unter 
der  Glocke.  Während  der  Versuche  N,  0  und  Ni  bleibt  das  Thier 
ruhig,  putzt  sich  von  Zeit  zu  Zeit,  sitzt  mit  geschlosssengn  Augen, 
schläft.  Am  19.  VIII.  um  11  h.  Vormittags  ist  die  Temperatur  40°,  das 
Gewicht  159  gr^ ;  der  Appetit ,  schlecht.  An  diesem,  Tage  wurde  kein 
Versuch  angestellt,  dagegen  am  folgenden.  Die  Pausen  zwischen  N,  0 
und  Ni,  Versuch  XI,  dauerten  ca.  15  Minten,  während  deren  das  Thier 
unter  der  Glocke  blieb ;  es  schlief  fast  fortwährend.  Von  dieser  Injection 
erholt  sich  die  Ratte  allmälig.  Am  27.  VIII.  wurde  eine  neue  Ein- 
spritzung unter  die  Rückenhaut  mit  dem  Inhalt  31)2  Pravaz'scher 
Spritzen  gemacht ;  der  dabei  angewandte  Fleischauf guss  war  zwei  Wochen 
alt.  Vor  der  Injektion,  10  h  20'  Morgens,  beträgt  die  Temperatur  39,5®; 
nach  derselben,  4  h  Nachmittags,  41, 3<^,  Um  4  h  5'  wurde  der  Versuch 
begonnen.  Die  Pause  zwischen  0  und  Ni  dauerte  etwa  15  Minuten, 
(das  ThiöT  bleibt  unter  der  Glocke ;  es  schläft  fast  immer).  Versuch  XX 
erfolgte  am  Tage  nach  der  zweiten  Injektion.  Appetit  schlecht.  Die 
Pausen  zwischen  O,  Ni  und  N2  dauerten  15—30  Minuten  (das  Thier 
bleibt  unter  der  Glotke ;  schläft  fast  fortwährend).  Die  Kost  war  iiumer 
eine  gemischte.  Auch  von  dieser  zweiten  Einspritzung  erholt  sich  das 
Thier  allmälig. 

K.  Weisse  Ratte,  Weibchen  (2) 
ist  dieselbe,  wie  in  Tabelle  J,  Versuchst  hier  3.  Seit  einigen  Tagen  schon 
war  sie  in  Fleischdiät  gehalten  worden.  Am  17.  IX  um  9  h.  45'  Morgens 
ist  die  Temperatur  39,30.  Der  Versuch  XXXV  N  wurde  11h.  55'  beendet. 
Um  1  h.  30'  erfolgte  ein  kleiner  Aderlass  aus  den  Gruralgefässen  (etwa 
^5—^^  der  Gesamn^tmasse).  Nach  der  Operation  erfolgt  Vers.  XXXV  Ni 
(von  2  h.  29'  bis  4  h  14).  Das  Verhalten  des  Thieres  ist  ein  sehr  gleich- 
massiges  —  es  schläft  oder  leckt  die  Wunde,  putzt  sich.  Auch  dies 
Thier  genass  wieder. 

L.    Weisse  Ratte,  Weibchen  (3) 
ist  derselben  Familie   entnommen ;   erhielt  nur  Fleisch.    Am  18.  IX.  um 
9  h.  45'  Morgens  ist   die  Temperatur   39,1».    Versuch  XXXVI  O  ist  um 
11h.  47'  beendet.    Um  2  h.  25'   ein  Aderlass  aus   der  art.  carot.  d.,  ca. 


US 

4  gr.  =  */4  der  gesamtnten  BliAmasse.  Um  2  h.  45'  Temperatur  37,5<*. 
Versuch  XXXVI  Oi  dauert  von  3  h.  12'  bis  4h.  37'.  Das  Thier  schläft 
während  des  ganzen  Versuphs.    Es  erholt  sich  wieder. 

M.  Der  Hund 
ist  der  von  Tabelle  II,  Milchkost.  In  Verstich  XLVfIlist  während  de* 
Pause  zwischen  dem  1.  und  2.  Experiment,  die  beide  bei  ca.  90<^/(yO2  aus- 
geführt wurden,  sind  döm  Thiere  ca.  23  ehem.  Blut,  etwa  ^4  der  Gesammt^ 
menge,  aus  art.  crural.  d.  entnommen  worden.  Der  zweite  T^il  des 
Versuchs  wurde  um  12  h.  35^  bei  einer  Temperatur  von  35,90  ange- 
fangen; er  dauerte  bis  1  h.  50'.  Nach  der  Entfernung  aus  der  Glocke 
zeigte  das  Thier  eine  Temperatur  von  38",7<>.  Von  3  h.  i^  bis  4  h.  38' 
dritter  Theil  des  Versuchs,  Ni.  In  Oi  (a)  madit  der  Hund  fortwährend 
kleine  Bewegungen,  erst  gegen  Ende  wird  er  ruhig.  In  Oi(b)  liegt  das 
Thier  ruhig  und  stöhnt.  In  Ni  liegt  es  ruhig  oder  schläft  Während 
der  ganzen  Zeit  bleibt  es  ohne  Futter.  Versuch'  XLIX  ist  am  folgenden 
Tage  angestellt.  In  der  Zeit  zwischen  Versuch  XLVIII  und  XLIX  bat  das 
Thier  fast  gar  keine  Nahrung  genommen.  Die  Pause  zwischen  N  und 
Ol  in  Versuch  XLIX  währt  ca.  45  Minuten  (das  Thier  bleibt  unter  der 
Glocke);  in  N  liegt  es  ruhig,  in  Oi  macht  es  von  Zeit  zu  Zeit  kleine 
Bewegungen,  ist  aber  im  Ganzen  auch  sehr  ruhig.  Am  13.  X.  Tempe- 
ratur 39,5^ ;  Appetit  schlecht ;  die  Wunde  sieht  gut  aus.  Am  17.  X. 
Temperatur  38,5^;  Appetit  noch  immer  nicht  ganz  gut.  Am  18;  X.,  um 
9h.  30'  Morgens,  sind  sechs  kleine,  mit  3  Wochen  altem  putriden 
Fleischaufguss  gefüllte  Pravaz'sche  Spritzen  unter  die  Haut  gespritzt 
worden.  Vor  der  Injection  Temperatur  38 ,8^  um  2  h.  25'  Nachmittags 
39,90.  Jetzt  erfolgt  der  Versuch  LX.  Pause  25  Minuten,  das  Thier  bleibt 
unter  der  Glocke.  Sein  Verhalten  ist  gleichmässig,  es  liegt  ruhig,  schläft 
oder  fuhrt  nur  ganz  kleine  Bewegungen  aus.  Am  Abend  trat  der 
Tod  ein.  < ,   / 

N.  Die  Katze 
ist  dieselbe  wie  in  Tabelle  II;  Milchkost.  Am  16^.  X.,  um  9  h.  30'  Mor- 
gens; Temperatur  38,9^.  Injection  dreier  Pravaz'scher  Spritzen  von 
drei  Wochen  altem  Fleischaufguss.  Das  Tbi<*r  fängt  sehr*  bald  an  zu 
fiebern.  Uni  Ih.  25'  Temperatur  39,8<>.  Die  Pausie  zwischen  N  und  O 
dauert  25  Minuten,  das  Thier  bleibt  unter  dfer  Glocke;  es  liegt  ruhig 
oder  schläft  Während  des  ganzen  Versuchs.  Nach  demselben  verweigert 
es  jede  Nahrungsaufnahme.  Am  17  X.,  um  9  h.  50',  Temperatur  38,9^. 
Es  erfolgt  wieder  eine  Injection  von  vier  Prävaz'schen  Spritzen.  Um 
12  h.  50'  Temperatur  39,6<^.  Die  Pause  zwischen  0i  und  Ni  währt  ca. 
35  Minuten:  das  Tbier  bleibt  unter  der  Glocke;  während  des  ganzen 
Versuchs  liegt  es  ruhig  oder  schläft.    Die  Katze  ist  am  Leben  geblieben. 


.^4 


-_-:rr-  lümgQ  versucneprQto&oue  in  extenso.  ' 

Um  lOh.  25'  Mor^^  Temgeratjaf  "äes  gTfiieres  39,4^;  Gewicht  156,5  gr* 
nnrnMpif nng  vnti  <^flnprsfn#  anrclT^  dftn  JEpparat.  Um  IQ  h.  45^  wird 
das  Thierv^fV^^^t^^  d^j  Gloiql^-^ehr^ht  j[lj[aterlajfe^  4a  gfr)  ^jDas  iWjippian 

,,  ,  ,    ,,.,      ,    ,        Ü.    Respiiatiou  In  Oa-reicher  Luft. 


1     - 

III 

■fl 

|fr' 

.11  --^  ni:.i-t;i.t. 
Bemerkniigeii, 

.,1  .r^    IJm,^ 

r 

1     ^ 

1 " 

^i" 

10h.  58,5'— 11h.  6' ==7,5' 

\9ß 

10,^2 

758,0 

19 

Schmn. 

lKÖ^lhl6i±  10.1    iM'.M 

mß^ 

103 

758vÖ 

,.^91" 

•i\ü»l'k  «»i^ 

lL16-^IL24i^.&   ■'"'      ' 

a&,7 

104 

758.^ 

:.:23- 

lTj:*  Ali  IT  iri9fii|^ 

11,24^11-35^  IL 

19,7 

19,7 

753,0 

21 

i  (i«ill^l(r^iU« 

11.35—11,44  =  9. 

l&,d 

1&.S  ■ 

758,0 

22 

c 

11.44-11.53  ^  9. 

19,0 

19,8 

753,0 

ai 

^f1  JOTitSt 

11.53-12.0^7. 

18,7 

Wfi' 

758;o 

,,.g|/, 

"ii  ngilifV 

."  i    1'.-  ■         '1    A     r.flrii:    ^K 

llü- 12.8,5  -^  M-       . 

118,7^ 
(18,6 

19,8  V 

■möf 

mA 

-  !.. 

.■■■:..' 

i  '  N^^ 

1  f^Vitit^iti. 

Acht  Pottinaeii  In  10,<l\   Die  ergte  imil  äie  awei  letetcuFortiöiiBn  {I4.ß*--J{l  flS^B',  reap 

r  j  1   ..-     r;  I  •■   I  T      ,  1  ■   f .     •' .    .      ■  r  ^.  ^.  r  1     1 1 1  ( r  J I    i'  1  ii  r  i    [ 

12.9,5'— 13.2*')  Eind  weggelaäiFCB. 

Spuren  'von   CO2.    Temperatur  des   Thieres   nach  de^ -Versuch  38,8^- 
^^  ip-d  n^it ^_^^ner^_^de^ei|_ ^.at.le in^  ^^^g^j^^gesp^ry^Vj'ke^f  U^^^^ 

Um  Ih.  50'  Nachmittags,  ;'|^früppj[a^^j^9sjr^^f5^^  Gewicht 

152  gr.    Um  Ih.  58'  unter  der  ölocke  geset^fj^.jQiiiM^Jbe^^t^liage^^ 


Zeit.  Absorption  von  O2. 

.TOI  '-  (r.t  -f  2iVi)  MV 


2  h.  17'— 2  h.  28,5' =  11,5' 

•■Uli   {v)    'm'-)i;!/:   -'jI)    i{'t,i'.-i-4j 

-ä428,5Hn9^4,5F^ii6.-i.'i>,i;. 
.«^a445f-7Ä>ia<5  =j^iB.-n  .;)  M 
2.43,5—2.55=  11,5. 

.i.'L'.i  l     -  )    li!-M;-:!''j'      •..".•  i.fi 

2.55—3.1,5  =  6,5. 


TiM.  - 
19,6 

ij  120^0 

il9,7i 
19,7 


20,2 


Ö    -d 


J  "Si 


758,0 

.1)  ü.;- 

;758A 

;  1768^0 

758,0 


758,0 


||4. 


.1/:  .tU7// 
»fB€9»!if»Vungen. 


Ifjlljliyi   IHi> 

Schläft.  Erwacht 
(^H-'böWögt  sich, 
putzt. fetdh.    . 
ScWafU'  r  ;    . 

StiMäfL  iBrwaeht 
.(•—.,bea¥ßgt  sich, 
^p\lt»jt.;9^h.. 
^cl4äft.„y     ,^,, 


20,5 

i.20,4 
20,6.  { 
20,6 


0,6 


21 

i   ßl.l. 

2i 


20 


.»fW    .' 


U5 


Zeit.  Absorption  von  0«. 


i 


a 


S> 


Il5 


Bemerlcungen. 


3  h.  1,5'— 3  h.  10'=  8,5' 
3.10—3.19  =  9. 

3.19-3.30  =  11. 


20,1 
20,2 

20,9 
20,4 


20,7 
20,6 

20,7 
20,6 


758,0 
758,0 

758,0 


20 
21 


Schläft. 

Schläft.  Ih^acht 
auf  kurze  Zeit. 

Schläft.  Erwacht 
—  bewegt  sich, 
putzt  sich. 

▲oht  Pactionea  in  73^'.    Dia  «wto  und  di«  «w«i  4«tzUa  Portionw  <aaa'— 4.17',  «Mp. 
3.30'— 3.42')  Bind  we^^golaasen. 

Am  Ende  eine  Gasprobe;  Analyse  nach  Bunsen:  Os  =  23,07<>|o; 
Spuren  von  GOg.  Temperatur  des  Thieres  38,9<> ;  Gewicht  142  gr.  (ürin- 
ausscheidung). 

Berechnung. 
XXVIII.  0. 

Volum  des  Apparates  =  9268,5. 

Gewicht  des  Versuchsthieres  -f  Unterlage  (156,5  -f  45)  =  201,5. 

Gasvolum  im  Apparat  =  9268,5—201,5  =  9067. 

Anfangsvolum  (19,20;  758  mm.  Hg)  =  8264,6. 

Endvolum  (18,80;  753  mm:  Hg)  =  8280,6. 

Dififerenz  =  16,0.    Correctur  für  Ansatztheili)  =  0,02  X  ^  =  0,16. 

Grösse  der  einzelnen  Oj-Portion  (41,01 ;  19,54^ ;  758  mm.  Hg)  = 

37,76«). 
8  Port,  ä  37,76  —  Differenz  +  Correctur  für  Ansatztheil  =  286,24. 
Pro  I  Stunde  und  1  Xilo  Thier: 

286,24X60X1000 
70X156,5 


1567,7  cbcm.  bei  0®  u.  760  mm.  Hg  (trocken). 


xxvni.  Ni. 

Voliun  des  Apparats  =  9268,5. 

Gewicht  des  Versuchsthieres  -|-  Unterlage  (152  +  45)  ==  197. 
-  GasTokim  im  Apparat  =  ^268,5  —  197  =  9071,5. 


1)  Das  im  Ansatztheil  der  Messkugel  zwischen  der  Marke  (g)  und 
dem  Hahn  (h)  befindliche  Gas  steht  beim  Abmessen  der  Sauerstoff- 
portionen unter  dem  Druck  der  ChlorcalciumlÖsung  in  (z),  nach  Ver- 
brauch der  Portionen  aber  nicht  mehr;  obige  Correctur  berücksichtigt 
diese  Druckdifferenz. 

*)  Der  Druck  der  ChlorcalciumlÖsung  in  x — z  ist  hier,  wie  bei 
allen  anderen  Sauerstoffportionen  mit  in  Rechnung  gebracht  (=  14,29, 
resp.  8,6  mm.  Hg). 
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Anfangsvolum  (.19i6^,  758  mm.  Hg)  =  8253,2. 

Endvolum  20,40;  7f>8  Rrffi.Hf}  =8220,9^. -   " 

Differenz  ^  32,3.     Gorrcctiii-  fftr  AnsaUtheü  =  0,0^7  X  ^^  =  0,16. 
Grösse    dür    einzeluea    Oij-PoLlion   (,41,01;   20,6'^    7b^  nun.    Hg) 
=  37,57,  ■      "     ' 

H\^u  v^i    Pro  1  öUinde  untl  1  Kilo  'riiier:  '^  ^* 

: ^n  vZTi^ =^  1^02  cbcin,  bei  0^^  und  760  mm.  Hg, 

Tersttcll  L-  8,  X.  um.  Junge  Katze,  Um  Öh.  4Ö'  Mor^'en^ 
TeinperaLiH-  do^  Thü^res  33t'^;  G<>wK.Ut  871  gr.  Uni  9h,  50'  unter  die 
Gl  rieb«  ifeHiHtd.  (ÜJitärlage  ^'^  $t.)  MeLronom:  40  prd  MinufeeJ  Durchs 
k4Lun|f  Vfjii  Luft,  ' 

N,    Respiration  in  rler  Luft* 


Ziiil.  Absorption  v*jii  0^, 

ä     -J 

|4 

Beinerltungeii. 

10  h.  44' -lob.  is'^4^ 

18.0 

n,a 

706AI 

11 

1  SitzL  rubig;  dann 
kL  Bewegungen. 

10.4S-10.52  -4. 

1   180 

i7;i 

7(>G,5 

10 

Sitzt  mbig* 

tO.5^-l0.äÜ^4. 

18,3 

17,3 

7üt),iJ 

12 

:i± 

ia5ß^li,0-4.      , 

iS,i 

J7,3 

7ß6,Ö, 

12 

Sitxt  ruhig;  dann 
klt  Bewegungen- 

H.0--U.4  =  4. 

1S4, 

17,3 

76ß,9 

11    , 

id. 

n,4— 1L9,5  -5,5, 

;   18,1 

,  17,3 

760,9 

11 

.       ..H. 

iLtj,^Mi,i4,ri-r>.o. 

18.0 

17,3 

7t>6,9, 

u 

id. 

nJ4^~lLHlA  =  ^^. 

18,8 

17,3 

T^fie^^ö 

Ji 

Sitzt  nihlg. 

11.19,5-1144  =  4,5, 

18,^ 

,17,3, 

766,9 

.    12 

,..  ,J4-  . 

UM     1120  =  ;j. 

■1 

r  18.2 1 

i  18,if 

17,3 

766,0 

13 

Sital  fällig ;  dami 
Schlaf: 

Xehii  Piprliünrn  in  IS  Miiiuti?ii.   Dfo  CMte  uiiil  die  zwei  letzt^u  Portieüeii  {lO.Hy*- 


-10^*, 


Atn  Eiule  eine  (jjjspifjlie  (Analyse  nneb  Hempel);  Oa  ^=^  20,7**'o» 
Das  Tbitr  wIiil  herauj^geiiummeii  uud  der  Apparat  gereinigt.  Um  11  h.  55* 
Temperatur  ;i9,4'>  j  Gi-wirbt  =  S4b>  gi\  Ura  12  h.  20'  unter  die  Glocke 
gei?eL/.l  (Unterlngr  ^2b  \;r.)  Dtirdileilnng  von  SaiieratDÜ 


.M.ll 


U7 


Ol.    Respiration  in  Os-reicher  Luft 


1  . 

1  i 

©  "d 

^l' 

>•"  ■  ] 

Zeit.  Absorption  von  Oj. 

l'l 

Beraerl^ungen. 

Ih.  4,5'-lh.  8' =  3,5*. 

18,6 

17,3 

766,9 

?. 

Sitzt  ruhig  oder 
macht  kleine  Be- 
w^ungen. 

1.8—1.12  =  4. 

18,5 

17,4 

766,9 

? 

Sitzt  ruhig. 

1.12-1.16,0=4,5, 

18,4 

17,4 

766,9 

•     2 

.id. . . 

1.16,5-1.21,5=5. 

i8,a 

17,4 

766,9 

11 

id*..      . 

1.21,5-1.27=5,5. 

18,1 

17,4 

766,9 

12 

Süztmh.,  schläft. 

1.27—1  32  =  5. 

18,2 

17,4 

766,9 

12 

Sitat  ruhig. 

1.82-1.36  =  4. 

18,4 

17,5 

766,9 

12 

id 

1.36-1.40  =  4. 

(18,4 

-17,5 
17,5 

766,9 

12 

id.-    -- 

L.   N. 


Acht  Portionen  in   35.5'.    Die  erate  und  die  Tier  letzten   Portionen   (l.O'— 1.4,5'   roflp. 
1.40' — 1.59,5')  sind  weggelassen. 

'  Am  Ende  einB  Gasprobe;  0^  ca.  90^jo.    Teiiiperalur*  dB«  Thieres 
nach  dem  Versuch  39,00;  Gewicht  840  gr. 

Berechnung. 

Volum  des  Apparats  =  10085. 

Gewicht  des  Versuchsthieres  +  Unterlage  (871  +  ^)  =  894. 
Gasvolum  im  Apparat  =  10085  —  894  =  9191. 
Anfangsvolum  (IS»;  766,9  mm.  Hg)  =  8526,9.  '     '     ' 

Endvolum  (18,20;  766,9  mm.  Hg)  =  8518,8. 
Differenz  =  8,1.    Correctur  för  Ansatztheil  =  Ö,76  (0,076 ^  lö).' ' 
Grösse  der  einzelnen  Os-Portion  (71,5;  17,3»;  766,9)  =i:*67,'82.' 
10  Portionen  ä  67,82  +  Differenz  +  Correctur ':==  687,0(i.'      '•   '  " 
Pro  1  Stunde  und  1  Kilo  Thier :  .  i :     i  _ .  i . 

'^'''Vi'l^.''^  =  1070  cbcm.  bei  0»  und  760  mm.  Hg. 
45  X  oo6,5  ® 

Volum  des  Apparats  =  10085. 

Gewicht  des  Versuchsthieres  +  Unterlage  (842  -h  25)  =  867. 

Gasvolum  im  Apparat  =  10085  —  867  =  9218. 

Anfangsvolum  (18,60;  766,9  mm.  Hg.)  =  8527,7.    , 

Endvolum  (18,40;  766,9  mm.  Hg.)  =  8533.9. 

Differenz  =  6,2.     Correctur  für  Ansatztheil  =  0,076  X  8  =  0,608. 

Grösse    der    einzelnen    02-Portion   (71,5;   17,40;   766^9   nim.   Hg) 

=  67,78. 
8  Portionen  ä  67,78  —  Differenz  4-  Correctur  =  536,64. 


L.    Ol. 


m 


Pro  1  Stunde  und  1  Kilo  Thier: 


536,64X60X1000      'V.„o^     u  u  •  nn         a  nan  A»     «'! 
*   ^\,\^^/l =  1078,4  cbcm.  bei  QO  und  760  mm.  Hg. 

V^ttclr •liJlIi'^ '  ll;-Xi '  i8*ai  ^TäW b-ö'. '" tJri7  lO'hJ iSK'  M{)rgens 
Temperatur  des  Thieifes-^iil.T^^r'^Jewk^lfiV'ne  ''^: '^lllin 'i'Öh'J'^ö'^MW  die 
Glocke  gesetzt.     (Unt^Häge  35:^  ^r/}  '  ^f)urchfeitüii^ 'Toti' '^^ 


.<iri,0 


qvmtm.o      liij 


tdht 


;>     Jv.rr 


'■iW- 


Zeit.   Absorption  von  O2. 


H 


MI 


0)    'S 


41* 


'OBamerkungen. 

t>  1  ü-ri 


llh.37,5'— llh.50,5'=13' 

11.50,5—12.4  =  13,5. 
12,4-12.15=11,0. 

12.15--ip^^=J0.        j,;|) 

12.25-12.37,5  =  12,5. 


12.37,5-12.48,5  =  11J'-' 


18,4 


19,2 
19,2 


757,3 


757,3 
.(7l57,3, 


18,7 
18,8 

18,8 

i9,0',il?,Sr(l757ä 
Ifli)    .19.3].^^^'^ 


19,4  v, 757,3 


im. 


^m^^ 


WH)?  ;x 
? 

'.f.'l:    il| 


gifoj^pjpg^  putzt 
Öitzt  ruhig,/    [.\^\ 

rSiWwfe^8Rringt, 
,,i[Jftan?pi^rruh. 

feitöftelA^5^putzt 


Se4>4^  tPojttioiienTi^h^l  Mfii<^<i6ii.  ;IH^  eistet ''PöH;i^i^ii.2di5'^l>^:d^,5')  i^t  w^^liÄW. 

Am  Ende    eine  Gasprobe;    Analyse   nach  Heraf^elt  O2  =  76,80/o; 
Spuren  von  CQi.uDer  Vdgeli^bltetbtN  unWr  idea* ''ßJiö^kö^V«^^^  des 

Apparats.    Durchleitung  von  LufU>  ;'»   ••  i-'l   f  '"J"  ')Uxi>->>  I  nj  i 

Ni.    Hespiratioa  in,  ijer  L«*t''^^  /  '  "   <  ^^'»*^'^ 


'^^   11^^. 


^'=^ 


Zeiit' AJtBOTp^nii  Von  O2* 


5    ^ 

I    I 


li 


■| 


llb.2a,5'-lK34^^1(),5j 

i..-u-iiR^ig.  ., — :!, 


ia,6 


1.54,5—2,7^  liä,5. 


2.7^9'.S(i,&^I3;5.  '■  ' 
2*20,5-132  =  IIA 


19,2 
19,2 


7q6.4 

756,4: 
75G,4 


19,6 


19,2 

19,2 
19.2 


756,4- 


4—5    ßlizi  ruhig. 

sieb« 

^,  ,,;,  Sitzt  ruh.]  Sipnngt*^^ 
5—6     Sitzt  ruhig;  putzt 

-»rk  bfiH««h  l-#inige  - 


5-e 


Bewegt!  ngeu. 
Spring  t,putzt  sich 
dann  ruhig,    .  , 

Sitzt  ni)ii^.         ■ 


it 


ßechi^  Portioii^n  in  6^,S^  M^utei^^^.  Die^ej;»^  P9PtiOÄ  (1.7^5'— 1.23,5')  ist,wegge|fl|wi^.      *s., 
^'Äm  lE^,^^^  ^iii!^  fGasprobe ;  Analyse  nach  Bansen  21,2<^|o.    Tempe- 
ratur des  Vogels  4^^j[)f.->Ge^ipht;l!?^':grj  .(i4us$CJteidung:.tpaK^^  ■ 


34Ö 


Berechnung. 


Li"-^  MHiM.:';  !..  -n^..!  ....••>  [.^ruT     •"■'-■<"^'>;n.;.-:^ 

'  Volum  des  Apparats  =  10085.  '  ^'^  /.  "•-- 

u..M.9W€J[it,)l|^f  y^rpuch^^lia^rps  ■h;We?bwer((17eiflt.p5J^.ÄW* 

Anfangsv9HiW,(18,4^.:i[57,3.(fim.  ßgr):-^Pfl3§j^^         Ixt  .> ..  •.;! ..,(;) 
Endvolum  (19»fl0;(  7^7|,|.mjQ[iv  ftg,).F?i58?8,n     .(i 

Diffoponti  ^  08,4.    Gerreeiur  fflf  AuaalUlwil  —  0^70  X  Q  =  Oi^^* 

Grösse  der  eink^nen  ps-Pörlfen  {71$;   19,80;  757,27  mm.  Hg.) 

..'.,..:;; -.(^166,3^0  '"-       r   i        c."       ~      .      .,.1)   11../   n...!i'i<»-.l/     .li'»\ 
6  Portionen  S  6^33  +  üiflferBn« -h  to^-ectur  =  446,84. 
Ppo  1  Stunde  und  1  Kilo  Tliier: 


7!«  X  174  ■" 


LIH.  Ni 


y.,t 


:i      iAi     ^-I-  v-./.-.r.  j{  U-    '('vT::..!  ri 
2073,1  cbcm.  bei  0«  und  760  mm.  Hg. 

Volur^'des  Al^paAtis'^WOS^?'^      ^'^  ''^'^^  '  ai.Ll  -K-t 

GewicÄft  des  Versbclistliiferes^+'tnreifiige  (176  +  äi)  =^1^!     '^"^ 

-•'''•«ä8V6!i:tei'fm'Äp^äTät~^^874.'''^      "-^^  ''•-^      (.,»;:.SiI-Gl!/jr 

J'^'^'Ä^nfettgsVölum  (19,60  und  756,4  mm.  Hg)  =  8964,0. 

,^,^^Enf^yj9^q5[|:419,8^  un(ji:.7&ß,4  rtim}  H^)'i 8955,1. ji      :^^L^l    ...Tr./jr 

bi&ereijifz,  =  8,9.    Correctur  W'  Ansä!>:itfeeil  =  0,456. 

„.ßl^s«v4ef  ^w^bien,  Qj-lt^ortion r-^71^5;   Ift^v:  75fif7r! .m«v' iHf^)  - 

,i    6.I\Hrtlwöli  ^;6fta9ThfI)ififei«nzfHt€()r*e<5liii'^4I07,ll):>  nny  mnit/|<' 

Pro  1  Stunde  und  1  Kilo  ThietUtJ  ir./  viu'lif^jfjjii'd     .«-.iijiiiqiiA 

407,1  X  60  Xl^^OOi.l   AA^n'Ö    SL"-^^-'^'i^^  n-^^^   Anaf^  u 

(^'yj^         =  ^Q^^'"  <^P^"^  ^^^  "^    ^^-  ""^  760  mm    Hy. 


Um  9  h.  30'  MorgensF  39^80 ;  "Gtewickt  i200^gr:    Um  9  h.  39'   unter  die 
Gloakft  .yo&oUt  (l)ci4eFtagtJ-4^-grr)     DürehleiLuiJ^   luii  Ob, ' 


shs^ 


ZeUlU  ^  ■  A  b«OT^t  j<itie  I  ^011  Da, 


1  ^ 

jj 

'It 

P" 

:|  -is 

I  t' 

1  ^3' 

|35 

24,t 

^2,Ö5 

7ÜG,(i 

^i 

*..'.^ 

r     to 

1  j  ;i 

■1 

24,1 

22.7 

766,0 

22 

283 

n,7 

766.6' 

-.30     [ 

24,0 

22.8 

7lJ6,G 

IS 

24,2 

■42,9 

7«6,7 

.    1  •' 

m 

S*,0 

23,0 

766,7 

w  •'{ 

Bi^erliiiKifc 


d  jlfe  Ix  iiiq  f  1  ^11  ili  I H        *■. 

10,19— ioJTi=atiaU^r 

10.27-10-36=9.     1 
10.44*6-*  10^5^,75  ^9,^. 


Lieyt  riiliig :   maclit 
nur ,  tleijie,  Bf wüz.7/j 
gungem 

Schläfr, 

Schläft,  dflnn  ruhi^. 
Sciilaa'  —  Irwaclii,''  '' 


350 


Zeit.  Absorption  von  O2. 

9    - 

LI 

|l| 

11 

ff. 

Bemerkungen. 

i    5 

1  " 

^' 

10.53,75'— 110,5  =  6,75'. 

24,0 

23,1 

766,7 

18 

Schläft; 

11.0,5—11.9,5  =  9. 

24,0 

23,0 

766,7 

20 

Putzt  sich ;  dann 
schläft  wieder  ein. 

11.9,5—1117  =  7,5. 

24,0 

22,9 

766,7 

18 

Schläft;  daann  Be- 
wegungen. 

11.17— 11.25(,5  =  8^5. 

24,0 

23,0 

766,7 

19 

Schläft. 

11.25,5—11.33  =  7,5. 

23,9 

23,0 

766,7 

21 

id. 

.11.33—11.42  =  9. 

23,9 

23,1 

766,3 

19 

id. 

11.42-11.49,5  =  7,5 

24,0 

23,3 

766,3 

20 

id. 

11.49,5—11.57,5  =  8. 

24,1 

23,3 

766,3 

19 

id. 

11.57,5-12.6  =  8>5. 

24,0 

23,25 

766,4 

18 

id. 

12.6—12.14  =  8. 

24,0 

23,3 

766,4 

19 

id. 

12.14-1$J.23  =  9. 

24,0 

23,3 

766,4 

22 

Schläft.  Erwacht  — 
putzt  sich.  Schläft. 

12.23-12.32  =  9. 

24,1 

23,4 

766,4 

22 

Schläft.  Erwacht,  be- 
wegtsich,put2tsich, 
schläft  wieder  ein. 

12.32—12  38,5=6,5. 

24,4 

23,4 

766,4 

19 

Schläft 

12.38,5—12  48=9,5. 

24,3 

23,4 

766,4 

18 

Schläft.  Erwacht  — 
putzt  sich,  schläft 
wieder  ein. 

12,48-rlS?^6,5  =  8,5. 

24,4 

23,5 

766,4 

18 

Schläft. 

12.56,5-1.5=10. 

24,4 

23,5 

766,4 

19 

id 

1.5-143,75  =  8,75. 

24,4 

23.5 

766,0 

20 

Erwacht,  schläft  bald 
wieder  ein. 

1.18,75-1.21,5  =  7,75. 

24,4 

23,6 

766,0 

19 

Schläft,  erwacht 

1.21,5-1.30,5  =  9. 

24,4 

23,6 

766,0 

21 

Schläft  ein. 

1.30,5-1.38,5-^8. 

24,4 

23,6 

766,0 

18-19 

Liegt  ruhig,  erwacht 
dann,  putzt  sich. 

1.38,5-1.46,5=8.. 

24,4 

23,6 

765,8 

20-21 

Schläft. 

1.46,S    1,55,5-9. 

124,4 
(24,4 

23,6, 
23,6  j 

765,8 

20 

id. 

28  Portionen  la  239,5, Minuten.    Die  erste  Portion  (9  68'— 10.6')  ist  weggelassen. 


Es  wird  von  Neuem  O2  durchgeleitet.    Die  ganze  Anordnung  bleibt 
ohne  Veränderung.    Dann  wird  der  Versuch  fortgesetzt. 
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Ol-    R«spirfttjen  m  Os-meh»F  -Luft. 


Zeit.  Absorption  von  0^. 

u 

M 

11 

V 

Bemerkungen. 

m^ 

«5 

2h.l2,25'-21i.l9,25'='7'. 

24,7 

23;7 

76fe,7 

20^ 

Schüfe."      '         •'' 

2.19,25—2.27,25  =  8.5. 

24,7 

2^7 

766,i 

18 

.«fd.  f^•'  i--  •,".!! 

2.27,75-2.1^6  =  8,25. 

24,6 

23,7 

765,7 

17 

id. 

2.36—2.44  =  8,0. 

24,6 

23,7 

706,7 

17-18 

■'id.     •'-*«-  '■•"•i 

2.44—2.54,75  =  10,75. 

24,6 

23,7 

765,7 

18—19 

Schläft.  Erwacht  auf 
kurze?  Zell  f  —  *i  '  ' 

2.54,75—3.2,25  =  7,5. 

24,7 

23,7 

766,7 

20 

Sohläft.-  "     -   '  n 

3.2,25    3.11,5-9,25. 

24,0 

23,7 ' 

765,7 

19 

a   "^''•'  '"  -" 

3.11,5—3.20  =  8,5. 

24,6' 

23,7  '■ 

765,4  19—20 

.   .id.    .••■'  n -':•.'' 

3.20-3.31  =  11. 

24,6 

23,7 

765;4     20 

-Schlaft. -ft^w^ch*  ^^ 

' 

piüti  öiefcr-    ^  •   '  1 

3.31-3.38-7. 

24,7' 

23,8  ' 

765,S 

20 

Putzt  siöli,  fceWegi 
sitjti;  gcblaft-öib-  * 

3.38-3.44,5=6,5. 

24,7 

23,7 

7^5,5 

20 

Schläft. 

3.44,5-3.53,25=8,75. 

24,7 

23,8 

765,6 

18 

id.     ''■  '^'-   '■'   -' 

3.53,25-4.2  =  8,75. 

24,7 

23,95 

765,5 

19 

id. 

4.2-4.13,5  =  11,5. 

24,7 

24,0 

765,5 

20 

Schläft.  Erwacht,  be- 

wegt «icli.-     '     '  ' 

4.13,5-4.21,5=8. 

25,1 

24,1 

765,2 

19 

id.      -'     '-    '^ 

4.21,5—4.27,5  =  6. 

25,6 

24,2 

765  2 

21 

Schläft. 

4.27,5--4.35  =  7,5. 

25,9 

24,3 

765,2 

20 

Schläft,  erwacht  — 
schläft  Snfedef'eiA. 

4.35—4.43,5=8,5. 

25,2 

24,5 

765,2 

20 

Schläft.'    :      *   '"  "' 

4.43,5-4.53  =  9,5. 

25,1 

24,4 

76^,2 

18 

Schläft, 'erWtc!ht,''bi- 
wegt  sich. 

4.53    4.59  =  6. 

25,3' 

24,3 

765i,2 

20  ' 

Schläft!   ^     «'-'^-^ 

4.59  -  5.6,75  =  t,7o: 

25,1: 

24,2 

765,2 

22 

-Id.'-  -^     '■^'-'•f 

5.6,75    5.17,5'-=  10',7o.     ' 

25,Ö 

24,3 

765,^ 

21 

Sdiläft;'£iVa6Üt'aif 
kurze  Zeit. 

5.17,5-5.25,5=8. 

25,1 

24,3 

769,ä 

21 

Pötzt'sibli^,  hWe^t 

,  ■ 

, 

$ich;scfil^ft,w^fr 

5.25,5—5.31  =  5,5. 

25.3 

24,8 

765,3 

20 

ein. 
Schläft. 

5.31—5.39,5  =  8,5. 

25,2 

24,3 

765,3 

19 

Erwctcht,bewegt  *ich, 
schläft  wieder  ein. 

5.39,5-5.48,5=9. 

25,2 

24,4 

765',^ 

20/ 

fjJägi  ^lihig! 

j           5.48,5—5.58,5  =  10. 

\25,2 
/25,2 

24,4  / 
24,4  i 

765,2 

2o' 

Erwacht    —    macht 

einige  Bewegungen. 

27  Portionen  in  266,25  Minuten. 

Die  ei 

•ste  Port] 

on  (2.6 

'—2.12,25 

')  ist  weggelassen. 

352: 

Am  Ende  eine  Gafiptobe:;  Analyse  np«h]  B  ju  n  s  e  n  ^.  02  =  92,340/0; 
SpüreTr^vOT'"TJOir^TempentEur 
Gewicht  195,5  gr.    (Haruau^icheidui^,  |)dae§ation.) 

^  iBef^cbntfni:  = 

XIV.  0. >^       '-   "^    "       -• ^ 

Volum  des^4pyjiratsj^5f^l,   ^  ,.    , ...  ^      'O.Hi^'-    üU 

Gewicht  des  J'ersücl^^thiejF«^  +  JJntj^d^ge  =  200  jlj-  45).  jg^.^^.  ^  j  ^ 
Gasvolum  inlj  Apparat  =^'^21  <r^r24?;Tr  9179,  .' '    .,^  .^^J  ^ ^"    -  ^^.l'  ^  ^ 

Endvolp^S  (^lA?;  765,8  mm.  tig)  =  8239,ä. 

Differenz  =^Mfi^,   Cpf repjtqr.  föy  Ai|B«tetheil  =fifil}^ l?-=T:.9^?-r 

Grösse  der  epi|izelneii- OÄTfVjrl^v  (|J^^      23,%„76Q^i.mfu.(tfß)l 

28  Portionen!,^  37,5t hHi)iff?rf^_ -Httetrectur,i?=;ia7«,§f.._r7jr. r  r 
Pro  1  Stunde  und  l'iQlö  Tb&ri^c.^  (LT      '<;  i..S:i  —  j._i 

— 23o'^N/'i^f^       ~  1411,1  cbcm.  bei  O^C.  und  760  mm.  Hg. 

^^v.  0,.  .,        ,,  .,,,  ,^,,  ,,.^.  ,^     .,.H-..-..r 

^R'Wrfles .  ARpaj:ats;7;=  9421.     v     ^  -  ,-  .      .UM-  .u'    ' 

,i-,  ;  .Gewicht  des  Ver^ucljsihJe^F^ -^ ,l|nt;erlage  (20Ö  4;  42)^^,^42.  ^^  ,.j 
Gas'vojiw  W  Apparat  =s  9421  —  242  =  9179.    '  '"    '^       * '     ' 

Anfangsvol^fti, (i;^,70fc 765,7; 7nm.Hi^>.^  8225,0,,^  r. ,  5.<it— ^^  *  r 
EwayoJlmn  (35,20:^  76|5i2.Tiiw  Jlgi  =^  Bd98,2.  .  ,-,.^1  r.  .  '  i 
Differenz  =fi.3^A    Qpirrect;^r  fpr  Ansatztheil  =-0,02  +;2i7jj^  0,p*.f 

^     I  .Grt>pse;4^r.^i<^ne© lOr Portion-  W        ^*fi^%T^f^:.¥^^:Hfi)i 
.iF?»  87j3«i// 
27  Portionjötl;lä(Ä7,30{f  Öiffiareni  +  Qpjftectur  =x1äia4,4*i:j;:j_;^     : 
Pro  1  Stuhde  unaU^Kilb  thi^rf  '  -         ••'-  H       ^  .i:(  t--?.-  ra.I 

•^   -'^Ih^^r^ö       =  13ÖM  <^b<^"^-  ^e'  <>^  C.  und  760  mm.  Hg. 

2ib,^DX,iyfi»a-       yf     ,,,-;.:    /  vo    |,.:o  ;       r.^r'-.t-    •''.  7f    • 

Vei^uch  Xyirls^«  Wl|^' !i^?r"'^!?^^^®  Ratte^te^i'n^jfaV^I^^ 
Ui^ -9  h^^/^;   M9i|gens  .^ei^pei^tu^  40,lo.    Gewicht .  197_|pr'^" 

Um  ,J,^,hl.,4b'/.uiit|8r  die  Glocke  gesetzt.'  Durchleitung  von  Lun.  TThter-' 


i.-tj"ui-A 


•': ' 

li  .-- 

^>\     K'.OtU' 

i  j^    ^  ;- 

.<-•  » 

. '- 

f-!;;' 

^  (— 

*•  '.'i:     T  i-V 

.♦•  k .  » 

1 

1 

rti 

!-   ».r.üT 

i'  -  -     *    ^J 

.C  '' 

''I 

Ol  V.  '■  ■: 

'*  '-'     '''     -i 

// 

'---  ;'^\ 

11—  ■...■  i  . ,  .- 

-,,   1    .1.^  ^ .     ■:{ 

,1 .'../  fr  ] 

.M 

.*.*'v!--.i   . 

j'      ''.    '     i; 

>.//   ;•■.•/ 
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•  iN.' Respiration' in  d«tf  h\A* 


,\'K-\ 


^sgp^T-  .77"  -'J-^--  -^'- 

g 

's    -i 

i' 

.i' 

..  .     ....  ,  _  ^^ 

1    ' ' 

l^i 

'1   'W 

1^1 

^h 

•■■1         ■ ;  ■-.•i' f^ail 

Zeit,  Absorption  von  üä- 

m 

l'-iil  fl 

11  = 

Bemerkungen. 

H 

i*    3 1  a 

<     i                                       il/ 

tllK  2'-llli.  9' ==7^ 

23.8 

22,1 

7^,7 

31''  iSdWän.'^f'  ^'^^'^'^' 

il.9-n.2O.5i  11,^:' 

sa^e 

'^.2 

765,7 

i^|l    I-'  ..jj      11   jik'H-miii 

11.20,5— 11,36,55=  5^7^.' '■ 

23,6 

'^2,3 

705,7 

ll.f6,25'"lL31,5  =  S,^," 

2ä.5' 

'■2ifi 

705,7 

S4^Fscliläit';    oW^il^^?     anf 
' 'i  Irtme  Zeit. 

ll:3V,5--n.40-=8,b,        '^ 

38,4^ 

'22M' 

765J 

=*i '  schiärt.    "'H  "»''■♦ 

114&-1L46>^6,5:  '^^ 

sa;* 

2g,a 

765,7 

2» 

1     ;a^      i.  ■,^',.r.n 

11.46,5—11.54,75  3=8,25. 

23,4 

22,2 

765,7 

31 

1     #:.-"^'- 

11,54,75-12  5  =7.25, 

23.4  i 

S2,3 

705,^ 

la 

12.2—12.9,25-7,^5, 

23.4 

2%^ 

imii 

'30 

id.  '  \  .M^J 

12.9,25-12.18,5^9. 

.;j    MM.,  m:,?  »,,-;.      1  ■ 

23.4 

22,4 

765,7 

30 

|ScW^ft,  orwaclrt. schläft, 

1^2,18,5-12,26-^7,5. 

23,5 

22,5 

765/j;  23 

Schläft. 

12.26-12.36-10. 

23.7 

21,7 

765,0 

23 

n.36-1^2.44,5-8,5. 

23,8 

23,8  765;i* 

21 

Schfaft,  twacht. 

12.44,5 -1153  i8>. 

23,9 

22,7  765,9 

21 

Beweist    sitli-     irhiäft 

1  .  i 

•- 

■-  •■ 

■■  \ 

Wieder  iü!n. 

12.53-1158,5  =  5,51'    '-' 

23;» 

22,5 

765,9 

21" 

Sbliläft.      — 

13.58,5-1.6,5-8, 

43,8 

12,4 

765,9 

31^ 

Sc!ilM,>HfäeTa,' 

1.6,5— l.l4r,  75  =  ä,^5. 

!93,8 

2^,4 

765,9 

EO     J^H.mfl, 

I.l4i75^li3  =  8,25:     ' 

IS3,T 

22,5 

765,9 

19  '■  Sc-Mäit .  (^rwaiW;  ftclilltft 
1,    wi^^dfcr  ein. 

1.23-1.31,35  =  8,95. 

■3«,8' 

12,5. 

765,9 

m-  ^SMätL       .1  ;*: 

1,31,25—1.4^,5^11,^5. 

Iä3,7 

2?i5 

765,9 

il9   5      i^.    .   ;  ..VI 

1.42,5—1,47,5^5. 

Ufi   32,3 

765,9 

19 ,-,.  tJewo.gt  gich,  pulzl  ^!di, 
Il    sciilall  wjetler  ein. 

,-H      M,iM    lV»T    l'HM    H^  ■  ' 

.    '    1                 n    , 

■  ,  ■•  ■ 

1.47,5-1.52,5=^5. 

24,0  22,4 

765,9   18  ;|Sdimtt.          ^ 

1.52,5-10^7^5, 

83,9,33.5  765,9 

19     Sc-bian    erwaclil 

23.S 

22,5  %S,0 

^3;^, 

23,4  765,9 

19 

Er\sraclit,     ptffzt'    ^ieti/ 

■  ■^l  J     iJuJ  4iü'   'h'!!.'  ■  ' 

■.■■,;  1,1 

■'■ 

.    .•     1  ^ 

'sVbmft  wi4itlei'  diL  '    ' 

3.14,5-2.32  =  7A 

23,8 

22.4 

765,9 

18 

j   kurze  Zeit,  bcbklfL  wie- 
der ein. 

2.92—2.29,75=7,75. 

23.7 

22,5 

765.9 

20 

Schläft. 

2,29,75^2.39,5=9,75 

23,5 

22,6 

765.9 

18 

id. 

2.39,5     2,48-8,5, 

23,6 

22.5 

765,9 

2L 

il 

2.48—3.56  =  8. 

133,8 
j'13,8 

ss™« 

20 

id. 

30  Portionen  in  234  Minuten.    E 

le  erste  Portion  (10.66'— 11,20  ist  weggelassen. 

Es  wird  von  Neuen 

1  Luft  durchgeleitet.    Die  ganze  Anordnung 

bleibt  dieselbe. 
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Ni. 

Respiration 

in  der 

Luft. 

Zeit.  Absorption  von  O2. 

3 

aS        CJ 

1  I 

tu 

0           M 

Bemerkungen. 

^ 

EH      a 

:     « 

^<J 

>\\u  lü'^3b.  25'=:=  9. 

23  8 

22,5 

765,7 

21 

Liegt  ruhig,  .schläft. 

3.25-^3.32,5  =  7,5. 

23.9- 

2^,6 

765,8 

■22  - 

,  id. 

3.32,5-3.40  =  7,5.  .    >■ 

23,8 

22,5 

.  7(55,8 

n 

id. 

3,W)~3.46,5  =  6,5. 

23,8 

22,4 

765,8 

23 

Liegt  ruhig,  erwacht 

'  ' ' 

auf  kurze  Zeit. 

3-16^5—3.54  =  7,5.               | 

23  7 

22,2.  ■ 

765,8 

21 

Schläft. 

3.'j4-'3.59,5  =  5,5»               I 

23  7 

22,3 

765,8    21 

id. 

3.5^,5^-4.7,75  ==8,25. 

23,6 

22,3 

.765.aj  19 

id. 

4.7,75-4.16,25  =  8,5. 

?3,5 

22,35 

76^,8    21 

id. 

4/1 1;,25- 4.22,75  =  6,?). 

23,5 

22,4 

765,8    21   t 

Jd. 

4.22,75 -4.32,5:^=9,75. 

23,5 

22,4 

765,7 

22  1 

Sch-äft  —  erwacht, 
putzt  sich  etc. 

4.^^2,5-4  38,25  =  5,75. 

23,9 

22,4 

765,7 

2-2 

Schläft. 

43835—4.47  =  8,75. 

24,0 

1 

22,6 

765,7 

20 

Schläft,  erwacht  auf 
kurze  Zeit. 

4,47     453  =  6. 

24,2 

22,6 

765,7 

23 

id. 

4.5)3--5,0  =  7. 

24,0 

22,6 

765,7 

23 

id.  , 

rui— 5,5,5  =  5,5. 

24,0 

22,4 

7657 

20 

Schläft.     : 

5.5,5—5.15  =  9,5. 

23,8. 

22  45 

765,7 

19 

Schläft,  erwacht  auf 
kurze  Zeit. 

5.15—5  21=6. 

24,0 

22,45 

765,7 

21 

Macht  kleine  Bewe- 
gungen. 

0.^21-5.27,75  =  6,75. 

23,9 

22,5 

765,7 

23 

Schläft. 

5/27,75-5.36  =  8,25. 

23  8 

22,5 

765,7 

21 

Erwachtjbewegt  sich. 

5.36^5.41  =  5. 

24,0 

22,5 

765,7 

18   1 

Id. 

5.41—5.46,25  =  5,25. 

24,0 

22,5 

765,7 

21 

Schläft. 

5.10,^25—5.54,5=8,25. 

|23,9 

22,6 

765,7 

19 

Schläft  —  erwacht 
auf  kurze  Zeit. 

5,54,5-61,5  =  7. 

23,9 

22,7 

765,8 

21'! 

id. 

(LI, 5— 6.9,25  =  7,75 

23,9 

22  7 

765,8 

22  : 

id. 

Ö.y/i5   .6.19,5  =  10,25. 

23,9 

22.7  ■ 

765.8 

21  : 

id. 

5.10,5  -6.25  5  =  6. 

24.1 

22,8 

765,8 

22 

Scbläft  wieder  ein. 

6.^2.^,5—6.31,75  =  6,25. 

24,0 

22,9 

765,8 

23 

Schläft. 

Macht  kleine  Bewe- 

6.31,75-6.38,5 =  6,75. 

24,0 

23,0 

765,8 

21 

gungen. 

(J.;j8,5--6.48  =  9,5. 

•?4,0 

22,9 

765.8 

21 

Schläft. 

0-48-6.54  =  6. 

24,1 

22,9 

765,8 

21 

Bewegt  sich,  putzt 
sich. 

0,M-7.2  =  8. 

.24,2 
1  24,2 

22,8  ( 
22.8  i 

765,8 

? 

id, 

.tl  Portionen  in  226  Minuten.    Die  erste  Portion  (3.8'— 3.16)  ist  weggelassen. 
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Temperatur  des  Thieres  nach  deia  Yer;äucb  39^9*^ ;  Gewicht  188  gr. 
(Harnausscheidung.) 

Berechnunjj. 
XVI.  N. 

Volum  des  Apparats  =  9i2l.  ... 

Gewicht  des  Versuch sthieres  H-  Unterlage  (197  4-  44)  ===  5241. 

GasTolura  im  Apparat  9421  —  241  «  9180. 

Anfangsvolum  (23  8«;  765,7  mm.  Hg)  =  8264,!2. 

Endvolum  (2:^8^;  765,9  mm.  Hg)  =^8266,5. 

Differenz  =  2,3.    Correctur  für  Ansatztheil  =  0,02  X  30  =  0,«. 

Grösse   der   einzelnen   02-Portion   (41,01;  22,4^;  765,83  mm.  Hg) 

==  37,62. 
30  Portionen  ä  37,62  —  Differenz  -f  Correctur  =  1126,9. 
Pro  1  Stunde  und  1  Kilo  Thier; 

Ü26|X|?  X 1^  =  1501,0  cbcm.  bei  OO  C.  uud  760  mm.  Hg. 
2o4  /^  19z,o 

XVI.  Ni. 

Volum  des  Apparats  =  9421. 

Gewicht  des  Versuchstieres  -f  Unterlage  (197  +  44)  —  241. 

Gasvolum  im  Apparat  ^  9421  —  211  =  9180. 

Anfangsvolum  (23,8»;  765,7  mm.  Hg)  =  8264,2 

Endvolum  (24,20;  765,8  mm.  Hg)  =  8248,4. 

Differenz  =  15.8.     Correctur  für  Ansatztheil  =  0,02  X  31  =  0,62. 

Grösse  der  einzelnen  02-Portion   (41,01;  22,56»,  765,75  mm.  Hg) 

=^  37,59. 

Pro  1  Stunde  und  1  Kilo  Thier: 

^^^^^"^I^X^'OXIOQO  ^  iß29,7  cbcm.  bei  0»  C.  und  760  mm.  Hg. 
226X192,5 


Die  vorliegende  Untersuchung  ist  auf  den  Vorsciilag 
des  Herrn  Privat-Docent  Dr.  E,  Herter,  in  dessen  Labora- 
torium zu  Berlin  vorgenommen  worden.  Wir  fühlen  uns 
verpflichtet,  ihm  für  seine  Anleitung  und  die  grosse  Bereit- 
willigkeit^ mit  der  er-  uns  alle  nöthigen  Utensilien  zur  Ver- 
fügung stellte,  unseren  herzlichen  Dank  auszusprechen. 


i')(i  Nniii<.lüJ^    mI)  'jh'iJiv/  •i.iiiMui  M.li'.V  TM>  -Jw/.X  jnjiX 
-')l(>fi:)»   lül    ('M>>,li    i>iHi    odlu/l    oil'^iT//   ,n'.lilj;X  «jid 

.•i>;.!.;iW:Qb«ff,d«iiVioir1c)oaltiii6Tn  -id'bsl>^Phy^o«<fi»^^iAtti'-   ">'>'''' 

Dr.  Heinrich  PascMdi^ftl'^Wläi.'^^'^^  ,ii-wl..,..wi  .i 

.  ^  f    .(Der  Bedalji^iifSfigegaiigeif  «irS.  Ap|ll(lf8l).         (  f 

.vMiiiiMX'Mi  ()*i.Hk:)  l-.nrlTrr^!)  Hiif.-if'.h    '':\\'^\    )>.'A[ 
Bei    der    Darstellung    db9^'GoItfei(ihd^  äufe*  *^fei)tft^errti'A^^ 
Colchicumsamen    wird    durihr<'\?erd)[innen    der   concentrirten 
alkoholischen  Tinctur  mit  W^feier  1  tine   ziemlich  bedeutende 
Menge  von  Fett  ausgeschieden.     Durch  Filtration  gewJnrien,^ 
wurde  dasselbe  durch  Auflösen  in  AetW^P  tintf'*Vä'tfuiistung 
des )  jlqtrt^rtoi  i görteütlfetl'M  1  Es  i ;  btöllb  löitte^'  hdllBMss!^^, ^'^fcWlinB 
M^?3^  jj??!^!'  )^lfti  ■  }v,er1itßi|t4Kni  t»Kiry«tellen-daarv  l  ^  i  Dies©  4etetferen 
bestanden  fast  nur  aus  freien  FettaüarQnsr<iiSiÖ);iw^e»iloft'» 
aus  heisjiftpf^  ,.>4UkohofeiXiB)fciiystallisirJt^^       mit  alböH'öfischer 
Kalilauge   y^i^eift;    diei.\^n  AlkohÖ^^  friJ^'t^ Seife    \feiÄ'de    in 

dufisten  ydes  |  ;A?ihii:%  ,ll*H9J>,'^iflP  ri^eh«  imng'ö-^Metagfe)  eilten'  =' 
krystailinjscljjeQ^,,^^  rrrit.ßhleroform'  ^^ 

urfd  Schwefels^l^I;a^^d.ictt)^e^J^pte,^^^  ii-^T-L» 

serigV^^^j^^f^Iö^  aij^es<5jiii{Mko  J>efiPiätheiriaobBr  •; 

Auizug  hinterliess  nach   denD^pp,dunsteuv«infr»iw>eifcgfßsseraov 
Menge  des  gedachtß^^|K^,5Rg|['^^;it.,^p<^,a$lbliöbe<iik^^ 
Ma^^^  {Welcjlj'ßj,  (lu^(d^,,fl(fK3^j?S( HJgifayistaögyEeri  ^^; J^dissenq 
Alkohol  gereinigl  wurde.     Aus  diesenj,<lcry&taUißiji^U'dQrklKörper 
in  perlmutterglänzenden,,  fettig  anzufügenden mt^^^9n,^ 
Kry^feiP-^^^'-^---  ---^---"^         '^  ---  -  ---- 

glä 

eine 

linißöh^Örtetäm."' '^ ' 
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Zum  Zwecke  der  Verbrennung  wurde  die  Substanz  bei 
100 •  getrocknet  und  es  ergaben: 
I.  0,2466  gr.  0,7611  gr.  COa,  entsprechend  0,2075  G  und 
0,2480  gr.  H2O,  entsprechend  0,02755  H. 
Die  Zahlen,  welche  Kolbe  und  Hesse*)  für  «Chole- 
sterin ^^  i  ¥fb9^4»y  rUHdi  itv  nBhgrte)0t3fetkiiV  sjUlb  O^A  SUlabar- 
bohne  erhielten,   sowie  die,  .,TS5elche  aus  meinem  Versuche 
hervorgehen,  sind.^f^ljgfepd^:^,!.,,,.«,  aMuii)ii  /lU 

Kolbe  Hesse  Pascbkis 

H     u  isiii'  ■'  H,r   *  ^  ■  n;8ö   '  ^  ii,i6 

Hesse  leitet  daraus  die  Formel  CjeH^iO  beziehungs- 
w^i3Q.,gRf,p44  0.4tHaf(>,;aibl()Welehfe   --inili-.l-i-n    v»l»    i--^n 

erford^rt.^^.^  r:.,;;.  •:l!r'i    'vsi«i     ji-I.  ^id-)^ -v-ni^   't  '•!  «''''^  '-^'»'^'^ 
,_'.,^jes^,^i:^a))ej9,,^^^^  ,.;    ,J^^.•'^!}:  /.   '{-•ii.li   ■•M>-<i^h  '^ruy^ 

ii,!,p,^^67.gE.,Mt|li]rppkw^  StlbMaöa  beiiaOO-^  iOiOlOngh^tiaO: '^ 
<  1   •  Di^ .  Ivoh; jhiidew  Ijenahnt^ti'  ForfeeÜbrn'  «geffuhö^weri '  Zahlen ' 

füiri(da3'»Kcy»talLwasser'isMrfr'''  '"'''»-•"'   '•"»'    '"•'    ^"''^   n-^xu'.!'." 
"u[0".*^JN;i;'.    tM.L^geJi^iji.^U  /Pal3ehkisl'>:'"Wi^cBiiöt^-'''''^    -"*■'' 
,;;    ;},4^-2,    ..,:-.,>4^91:i4s8ß--^!/.   M.8,93'f''    ;-'-'4i81   '••^.^"^^'^^-f' 
-  T )  Beaüfelkb ^ des  »Ör^fkrang^vek^mÖgen^  fafid  'Ön tf e n'm'ey  e r  ^ 

fürdas  GhpiebleriB;iaiös  Erbsen  iti^  Vöttt^'k^^'SyiMrs  'Äppa^^^^  ! 

(a){jr»i'^li8ä,5^r^  ürid'  :^war  W6rd^  yihd^-ätHferi^'ch^^^ 

deren  •Go^celrfMtioi4l'1licht  änge^ei^rt  lit,-'g^^^  n'\y  ^ 

-<i.He$'sd'fena<iar'dit  Ghldtofömie^^^^^  b^ip'L:' 1,^36 

wasdeEfireite  Phylostferih'  i  ä-^s«  uWd!  1  4='!J20-etiie  ibl^plc 

vom— l'iS2^'  <ider.i[*)ö^-ii^'^-'34,^«i^  '•'   --^''^^  '^''''  '"'''''\  -''■^""|; 
ui  Ichi'fÄtod:  'für  die  Ghlot^R^mtösÜri^^bMt^*' '  •^'  ^  '  '^  ''''"!' 
p«.l;^89^j  t.Ä  22^:  Fi*  2(fo,'*öieÄÖlferitffi^^ 

'  Na6h'  äfeh '  'Ergebnissen  ^  äijös^  tyn'ier^ucbra  ^ijauj^^-^;,! 
iehden  itii  CÖlcnictiirifeftl  respJ  in'dein'Fetö  der  Colchicum-  1,. 
saiÄ^^n  jjf^fühdenen  KÖr'pfer  als  Phytösferin  bezeichnen  zuköniiea.,  : 

'*J   üebei   Phytosterin    und    Cbolesterin.     Annalen  ji^r  j^Q^eigi^ifiii 
Bd.  192,  S.  175  ff. 


-ofoflD*  lül   ('m^<-3H    hiiu    odlo/l   sil^'l'jv/  ,n'>[iljiX  dKI 
-•tju{i;iW:9bMjd«i]Vtoiri(toaliii{&n  'id'bs)>>Phy«(P»«iViAttl>   <^i'<''''- 

Dr.  Heinrich  PascMdilfMläiJ^^'^^-  .n.d-.,'io/.  hI 

.  ^ .    .(Der  Beda]j;^iifSfigegangei|  a^3.  Ap|liaf8l).         ]  [ 

-vomiil/iNMil  0*1.11;):)  l'UfrüTT^f)  ^.fi.riob    ^jli'»i   o^p.olf 

Bei  der  Darstellung  dld9^^GoIdbi(iy  ^  äu^  *^fei)tft^ertti'A'^ 
Golchicumsamen  wird  durih.^^^eräÖnnen  der  concentrirten 
alkoholischen  Tinctur  mit  W^feier^tine  ziemlich  bedeutende 
Menge  von  Fett  ausgeschieden.  Durch  Filtration  gewJKnen, 
wurde  dasselbe  durch  Auflösen  in  Aeffi^f  tintf'Vä'tfuiistung 
des) ,|qt?st§r^l tgörtefhlfetl .([ Es j; btölltr  löitte^«  KäftiMss!|^/^in^liny 
M^3^  ^  ;^i^^.  ,^}Pi ,  iv,^1itß}ltHTO  uKiry«tellen-daar;.I )  i  Dies©  4etetferen 
bestanden  fast  nur  aus  freien  FettaäüaroDc-j.SiÖiiiwpixIeöifoft'' 
aus  heisj;5ipf^.,.yMkohol.i>üB)kiiystallisirJ^^  alk»H^scher 

Kalilauge   y^i^eift;    diei(,>^^n   Alkohö}^  friJ^-t Seife    ^\kde    in 

du^sren  ydqs  j  Aftf^r^  ^¥}9l^>7siflP  rrfiiehf  1  iearjng'ö'jMetagfe)  eiaben«)' 
krysta^^^^  irtit^ßhleroforip  ^ : 

untf  Schwefels|^i^ija^^diCitielf^ljpte,^^^  n--i-.f> 

^,  .^s_iiy^'^^  ^^\^,lyf^^^^^,^  tim4  ^>  i*äs- 

sen^j^^|d^f^^^^  ,  ai^escJiQtltßlk«  >  J^efiPiätheirbokef]  // 

Au'Szug  hinterliess  nach  denD^Vpgdunstei^i«Jnfr,iT^ifcgFßsserai»v 
Menge  des  gedacht^ jKöfiBgr^,tri??P<^<)fi$lWij}be<nkrJatalliiIiäehe 


Ma^l^  twel(}|}^^  4.i^f][^,,fl^gi3;)^^S( iTlinbyis^aölsyEeri  ^^;t^öissen| 
Alkohol  gereinigl  wurde.     Aus  diesenj/JcrystaUißijfU'dQl> Körper 
in  perlnjutterglanzenderij,^  fcjtti^  a^^uf^iep^^^,^t^^^ 
Kry'st'all ^^f ser ' enthj^^^    ,  au$^  Öhlorofqrnpj  pcjp^  >4i^ih€^  JRi  s?^^i ' 
glähz^hcien,^^^^  .  I^^f^r  sp^ip^^^^      ,^i^, 

ein^'^^armosenrlussigkeit,   welche  beim   Erkalten    k^Trstal- 


v-.-l 
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Zum  Zwecke  der  Verbrennung  wurde  die  Substanz  bei 
100 •  getrocknet  und  es  ergaben: 
L  0,2466  gr.  0,7611  gr.  GOa,  entsprechend  0,2075  C  und 
0,2480  gr.  HaO,  entsprechend  0,02755  H. 
Die  Zahlen,  welche  Kolbe  und  Hesse*)  für  «Chole- 
sterin ^A  i  ¥fb9^^  (tflide  itr  nBhgrte)0t3fetkiiV  sjuib  (M^  CUlabar- 
bohne  erhielten,   sowie  die,  ,TH5elche  aus  meinem  Versuche 
hervorgehen,  sind  foljgfejxd^:^,,.,,,..,  ij^iu.i,»  .lU 

Kolbe  Hesse  Pascbkis 

C. .. I. . .3442.o.rSi^Q. .  .n  -.ß3yeSt,n.  .f«.i84^'^'-' 

H     (^isiii'  i*,i       ri';8S  ^' "li,i6 

Hesse  leitet  daraus  die  Formel  GjeHiiO  beziehungs- 

erford^rt.^^^  ,^  ,.,,;,.  ,i!/.i  i-;.,;«'!  ii-.i,  .•:•)- ■--m;  u  '1  i«r/  o-'i-.IA 
;','., ^^^^r^a))ep,,^rp,er.^^  ,;i  .r,..Mi  /.  'hv.'n  .-liM.-^jJ)  m  ..ir-/ 
ti,5|(),^67,gE-4wftibrQ!ckw«^  SubMana  beiil»a^.O;01Ol^gh^Ö2O; " 
!  ly  ^M^  <  KroHohiideM  Ijenaünten»  Fopsctiferti  «gcffuhid^eri '  Zahlert 

füiri(daö'>Kcy»tattwasser'-ismdi-'*'  "*"■'--  '■'•^'  '-^^  '^-^^'^  .i-nxuii.Mi 
v)i[o<Ä^JN/ii-;  'M.i_ge^eJi;/.ii.;i>/P^efaki3t"  ^'liAectfJi^''-'''"^  "'  '' 
,i;  ,h4^-3.  ..r-.>4^91,t4s8ß-^i/-  !"9,93'f'  :-'-'4i6'l  -^'"-'^^y' 
-10  Beaüfelkh'des  SÖrÖlMtig^^mÖg^n^  fand  *L^h^ 

füP'das  (äipieWeri»iaiös  Erbsen  ih^  Vöiititö-Syi^irs  'Äpp^^^      ! 

[ahii-^i .^1  !82,5*^ ;i  ürid!  i\Y$r  'W6r(fe "  dibö 'Ithferiö'ch'e '£oJW^^^^ 

deren  .Go^celrfMtiow1lifehfähfe^elferilit,'g^^^  '' 

-  iHe^isetifanfl'  «r  '  die  ChldtöfWthl6^iif  b^p'U;  1,^36 

wasöoEfireite  Phylosterih'  t  ä» 45^  litidl  1 '  4= '  220'ettie  Ablenkung' '' 

vom^l-iS2«öder:Wii'''ii^  — 34^«/^'''    ^^-"-^   .^-i:  ■  /nu  ^.n-"/- 
nl  fchi!fÄtod:if&r  die'  (Älot^ftyrmtösuri^^^^      '^^^'   '  ;  '^'  ''"" '.^ 

-1^äS6h' •  d^ri ^ 'E^briiss^n *  '(ii6s^ ' iJn^ers^^^ra  ^ijauj^^j;^ 
ieh"^6Ö^itii  CÖl'cliictiihfetti  resp."  lu'd^^^^^^^^  der  do!chl[cuin7  ,.. 
san^n  Sf^fiihdeheii  KÖrt)er  älsPhytosterin  pezeicbnen  zükön^ierL,  ; 

'*}   Üeber   Phytoslerin    und    Cboleslerin.     Annalen  ji^^jjQ^eq^i^iiili 
Bd.  192,  S.  175  ff. 


Uebi^r  dts"  OxyhämogUbirt  des  Pferdes. 

Von  ^ 

G.  Hüfner. 


(Der  Bedaktion  zugegangen  am  22.  April  1884.) 

In  einer  Abhandlang,  betitelt:  «Üeber  den  Einfluss  der 
Säuren  auf  den  Sauerstoff  des  Hämoglobins»  *)  hatte  G.  Strass- 
burg  unter  anderen  einige  mit  der  Quecksilberpumpe  ausge- 
führte Versuche  mitgetheilt,  aus  welchen  sich  für  das  Oxyhämo- 
globin  des  Pferdes  ein  beträchtlich  geringerer  Sauerstoffgehalt 
zu  ergeben  schien,  als  nach  den  am  Hundeblutfarbstoffe  ge- 
wonnenen Erifahrungen  zu  erwarten  war.  Herr  Strassburg 
selber  war  zwar  geneigt,  diese  Differenz,  ebenso  wie  die 
bedeutenden  Schwankungen  im  Werthe  der  Einzelergebnisse, 
wesentlich  als  Folgen  einer  vor  und  während  der  Entgasung 
stattgehabten  energischen  inneren  Sauerstoffzehrung  zu  be- 
trachten; allein  merkwürdigerweise  kam  später  Herr  Set- 
schenoW'^)  nach  dem  gerade  entgegengesetzten,  nämlich 
dem  absorptiömetrischen ,  Verfahren  zu  einem  ähnlichen  Re- 
sultate; nach  ihm  sollte  die  von  der  Gewichtseinheit  Pferde- 
blütfarbstoffs  lose  fixirte  Sauerstoffmenge  etwa  nur  die  Hälfte 
von  derjenigen  betragen,  welche  von  der  Gewichtseinheit 
Hundehämoglobins  gebunden  wird. 

Ein  solches  Verhalten  müsste  nun,  wenn  es  ein  that- 
sächliches  wäre,  bfegreiflicherweise  höchst  auffallend  erscheinen; 
denn  es  würde  ja  gegen  die  Richtigkeit  der  Annahme  sprechen, 
wonach  die  von  der  Gewichtseinheit  irgend   eines  Blutfarb- 


')  Pflüger's  Archiv  für  die  geßammte  Physiologie,  ßd.4,  S.  454. 
2)  Ebendas,,  Bd.  22,  S.  252. 
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stofifs  lose  gebundene  Sauerstoifmenge  um  so  grösser  sein 
soll,  je  mehr  Eisen  dieselbe  enthält:  nach  der  einzigen,  bis 
dahin  vorliegenden  Analyse  des  Pferdeblutfarbstoflfs  von 
KosseP)  beträgt  aber  der  Procentgehalt  desselben  an  Eisen 
0,47,  ist  also  erheblich  grösser  als  derjenige  des  Hunde- 
hämoglobins. 

Ic^  bs^be^ ^u^,  eiaa)^  i  wirkSoh/snu  Airf^chiasd '. ober  die 
Sachlage  zu  erhalten,  einen  meiner  Schüler,  Herrn  Max 
Bücheier  aus  Stuttgart,  ver^plasst,  die  ganze  Frage  einer 
erneuten  experimentellen  Prüfung  zu  unterziehen. 

Herrn  Bücheler's  Resultate  aind  ausführlich  in  einer 
Inaugural-Dissertation^)  zusammengestellt,  die  im  Herbste  1883 
erschienen  und  aus  welcher  im  Folgenden  ein  kurzer  Auszug 
gegeben  ist.  Ausser  der  Mittheilung  derjenigen  Versuchs- 
ergebnisse, auf  welche  es^  hier  hauptsächlich  ankommt,  ent- 
hält die  genannte  Arbeit  auch  noch  analytische  Öaten  über 
die  elementare  Zusammeilsetzung,  sowie  einige  Angaben  über 
Krystallwassergehalt  und  Löslichkeit  des  Pferdeblutfarbstoffs. 
Dieselben  können  theils  als  Ergänzung,  theils  als  Bestätigung 
der  Beobachtungen  dienen,  welche  vor  einigen  Jahren  Herr 
Hopp e-Seyler^)  und  vor  Kurzem  Hr.  Otto  in  CHristiänia*) 
über  den  gleichien  Farbstoff'  veröffentlicht  haben/ 

1.  .  Krystallform  upd  Kry^tallwasse;rig|ehgilt. 
Bei  der  Darstellung  des  Farbstpffs, ,  dje  ^  nach  .  dpr  ö^jiphen 
Methode  aus  ^^n  isolirten  Körperchep  ijpd  zvyar,  durch. dreir 
mäkliges :  Umkrystallisirep,  unter  B^ni^tz^ng  iqipes  ?is^cb;r^qkqs, 
geschah,  wu^i^de  in  diprP^gel  jiur  d^ß  Auftreten  vori  ,eiAe,rlei 
Krys^llfprm  bepi)actitet,  Es  vy^ren  ifneist  grosse  makrosf- 
kopische  Nadeln,  von  2-3  mn>.  I4ngefund  etwa  ^M  iTxm. 
Dicke;  Krystalle,  die  sich  bequem , auf  einem  SaugfiUer  vom 
der  Flüssigkeit  trennen  und  mit  wä:sserigem  Alkohol  (1  Vol. 
Alkohol  auf  3  Vol.  Wasser)  ohne  gehauen  ausiwascjien  Ue5,^en; 

1)  Diese  Zeilschrift,  Bd.  2,  S.  150.  '  '  /    .' 

2)  Max  Bücheier:  Beiträge'  zur  itenntniss  '  des  Pferdeblut- 
farbstoffs.   hiaugural-Dissertation,  Tübingen  1883. 

3)  Diese  Zeitschrift,  Bd.  2,  S.  149. 

^)  Pflüger's  Archiv  für  die  gesammte  Physiologie,  Bd. 3i,  S.  240. 


di^. i d^gßg^n,,.. iYpysijändig  .^on  der  atlko^oHscbe^  J^lüssigkeit 
}getFewti,  sßlfiT  i^Q^IL^n  eine;;Maflge  lypine^fii;^  ßrucbstui?!» 
zer%]teR*,  ,N}^r  i3l,|na,l  getog  ß^u  ^^  pJ^P^rs  freiy^ih  ia?fc  unge- 
nügender Menge,  in  wohlausgebildeten  hexagonalen  Tafeln 
an  »^haäteii^  /Auch  fdiese  ränderten,  auf  dem  > lObjectträger 
*mit>  Lilft  in  Beri&rung,  aäsbald  ihre  Form ,  indem  sie  ihre 
"ScharfenjEofcöa;  und  Kanälen  tärldren  und  zuniiehst  rosetten- 
4rii^  Grebilde;  tTorstelltänv  siiletit  aber  gleidifäUs  in  teuiter 
kleinere  Bruchstücke  auseinander  fielen.  ;• 

.,ji,  Jlfjir^piU  den  prismatischen  Krystallen  konnte  der  Ver- 
,^W(fh  .;^inf\v.  A^t .  yon  Krystallwasserbestimmung  mehrmals 
)^iedjKr}ioU  }verd^n;  und  auch  da  nur,  nachdem  der  Krystall- 
brei  über  Schwefelsäure  oder  Phosphorsäureanhydrid  bei  0* 
getrocknet,  der  so  erhaltene  harte  Kuchen  fein  pulverisirt 
uW'däs  Pulter  dann  nochmals  mehrere  Stunden  im'  Exsic- 
cator 'gehalten  worden  war.  Der  Versuch  zeigtie,  dass  die 
feo  gewonnene  Masse,  einige  Zeit  hindurch  im  WasserstoflT- 
stTöme  auf  115^'  erwärmt,  noch  ungefähr  3,94  •/•  -Wasser 
abgab.  J)iese  -  Zahl  ist  .das  Mittel  aus  folgenden,  vier  Ver- 
suchen: 

1.^,0865  gr,  Substanz  verloren  0,1976  gr.  -  3,885o;o  Wasser; 

3.  .5,5590   «'  «               «        0,2167  «  =  3,898«         « 

J3., 6,1566    «  «                «        0.2416  «  =3,93   « 

,4.5,088     «  «                <f        0,2060  «  =  4,05   «         « 

,J^ie  sich^aus  dem  Späftereh  ergeben  wird,  lässt  sich 
dieser  Befund  zur  Noth  so  deuten,  dass  1  Molekül  (m  = 
1'2Ö42)  der  Schwefelsäure  trockenen  Masse  noch  immer  etwa 
^  MöUküle' Ktystallwasöer  festhält. 

2.  Zur  ßeslimmwg  d^r  Löslichkeit  wurden  feuchte 
prismatische  Krystalle  verwandt,  und  als  Temperaturen  eine 
solche  von  1®  und  von  20 '^.     Die  Menge  des  gelösten  Farb- 
stoffs   wurde    durch  photometrische    Messung    der    Goncen- 
.  tfation  der  entstandenen  Lösung  bestimmt. 

1.  100  cbcta.  Wasseivvon  1«  lösen  2,614  gr, 
%  ipO.^JbQm,  Wasser  von  20<>  lösen  14,375  gr. 

In  welcher  Krystallform  der  Körper  leichter  löslich   ist, 

ob  in  der  prismatischen,  oder  in  derjenigen  der  hexagonalen 
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Tafeln,  schien  uns  zunächst  weniger  wichtig  zu  wissen,  als  wie 

vitV  übeAaWfit  difef^VblÜmeitihdt  WäÖÄ^rfcöi^Mnei^iböötlihnlt^ 

feiipMttfr  \^h'detri'Fari>9t6fife  ^  dek^lbte  bei  liS*  gMi^ocknßt 

geäkcht-^«  1'^gehdi  'M^^  feöld*;  zto'liilföA/vettt^.^  '^ 

r.' i\j''r    ff-ji'-.iH»;.';,/ ■  i     1"!) 'f'!i-i  ■■^-j;j.!:!'r//    /ij    /i-ipJA    'i'>l>ir»--r,ii 

'   S^i.'Eleminiavanialyiseii.  ^^'Zu  dßn/AnaMtoli^eiifce 

'S  mal  umkiijistaUisiTt^f'CQrM  fibcd^-Bho^hov^ani^ä,  izuläikzB  eKwa 

notb  *'^  iStmde:  Ung  ibeiiilS^  imvf^^fieistolfifäroiäei.'«^ 

'>t^ockne(ies<  Mätleviäl,   Di^ ;  ei^hlaftenen  Itetteh  iscnd  In  i  deb  Tal^edle 

auf  Seite  361  zusamiuclngestelttj'iii -m;  -/i-.;)j-i' .n-id  'i^'^iiM; 

^    Die  'Stickslöte^stkiiinitig^^^  gesdhdhfeli''  rläih  ^^Ö^iimas, 


die  iei§ebb6ötiiriinüngeil  dü^^^^  TÄMteri  '^er^M^  Scih^^efeiyäÜfe 

-.^^i^j^'i^^M^  •Uu^.i.  ■^'»^^•^^^dcfrt^n*;Äst^e  '>Jt"'kuk<ii^ 


pei'iriangä 


iganat.         .         ' 

.  .ß  u p.be  1  e Ji 1 1  gP^VW^^W^i  W<ftelw^r^^.;  .?|lp^%j ^ft^j^l^l^, \W 
.. Uflijti,  ^u)?^  ;Sus. ,  jhjiji^nj , laljfar^äl^  i  ,d^s  ]ilitjt^^,  ^p^  ,]^rl?^^t ,  m^n : 


^aa 


//     n;  iJtM 


rtel= 


if  luii    .liiijfWn't    'iii  r  ^ 


■iin^'!'- 


1. 


^iwi/    fr>;/i?ft;;i 


Kpssel.   ,    , .  .Otto. 


B 


f?P.¥^ 


er. 


iL 


Mittel: 


äi 


Kohlensto£f 


54,87 
^  6,97 

17,31 
~  0,65 
2  0,47 
"19,f3  ^ 


i'»; 


54,76 
7,03 

0,67 

0,45 

19,81 


54,40 
7^20 

0,65     ' 
0,47^    ' 
19,67 


':'*(7,4oc 

'  '0,66« 

'^'^''b;46^ 

'"i6b,oio|o 


Stickstotf. '  S  l 
Schwefel  ... 
Eisen  .  .  .  . 
Sauerstoff     .    , 

küle   enthalten    sei,   hevec)^^\^^  ^if^hMyßWA^^ 
trockneten  FarDstoflf  aus  den  in  Golumne  5  gegebenen  Mittel- 

Wenn  fern^' t-das  ftögßdbe^i^eW^Jrties'^hiibuilljrgr. 
Hämoglobin  verbynd^iien  nKö^hl^nioxyds^f  r4ie!iZahloi28  das 
Molekulargewicht    des  teteren'^t^d^utetv^feo^ '«fttiäll^  iban  x 


j'^j'l'i'nijjfrrju   'J'jh   fi» 


»P> 
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1 :  X  =  12042  :  28 


=  1,86  cbcm.  (bei  O»  und  760  mm.  Druck)  i 

=  1,41  cbcm.  (bei  0^  und  1  m.  Druck).      ;  , 

4.  Zur  Feststellung  des  wirklichen  Gefealteä  des 
arteriellen  Farbstoffs  an  losem  Sauerstoff«  wurde 
die  von  mir  und,  meinen  Schülern  bisher  sc^on  oAraals 
gebrauchte  Verdrüngungsmethode  benutzt,  des^eichen  der 
nämliche  Apparat,  der  schon  zu  den  früheren  Vetrsuchen  ge- 
dient hatte:  auch  geschah  die  quantitative  Bestjmmunj^  des 
angewandten  Hämoglobins  mit  dem  bekannten  Spectro- 
photometer. 

Es  wurden  zu  dem  Zwecke  zwei  Versuch$reihen  aus- 
geführt. In  der  einen  wurde  der  Sauerstoff  des  Oxyhamo- 
globins  durch  Kohlenoxyd  verdrängt,  in  der  zweiten  das 
letztere  Gas  aus  der  Kohlenoxydverbindung  durch  Stickoxyd 
ausgetrieben. 

Wie  die  nachfolgenden  beiden  Tabellen  zeigen,  ist  der 

V 

für    Tj,     zu  erwartende  Werth  in  der  zweiten  Versuchsreihe 

genauer  und  grösser  gefunden,  als  in  der  ersten. 

Wie  gewöhnlich,  bedeutet  V  auch  hier  das  gefundene 
Gasvolumen  in  Cubiccentimetern ,  reducirt  auf  Oo  und  l  m. 
Druck,  während  Hb  die  angewandte  Fgffbstoffmeng^  in 
Grammen.  :         '  ' 

I.  ^xyhämoglobiii  und  KoUenoxyd. 


Versuchs- 

V 

nummer. 

Hb 

1. 

1,10 

2. 

1,29 

3. 

1,22 

4. 

1,68 

5. 

1,25 

Mittel: 

1,31 

364 
n.  Kohlenoxydhämogrlobin  nnd  Stickoxyd. 


^1 


Versuchs- 

V 

nummer. 

Hb 

1. 

1,37 

2. 

1,37 

3. 

1,34 

4. 

1,30 

5. 

1,34 

6. 

1,36 

7. 

1,27 

8. 

1,35 

9. 

1,80 

10. 

1,66 

11. 

1,34 

12. 

1,33 

13. 

1,32 

14. 

1,33 

Mittel: 

1,39 

Da  man  keine  Berechtigung  besitzt,  Zahlenwerthe  aus 
einer  längeren  Reihe  hinwegzulassen,  auch  wenn  dieselben 
etwiLS  stärker  von  dem  Mittelwerthe  abweichen,  so  lange 
man  nicht  angeben  kann,  dass  und  welche  Fehler  während 
der  betreffenden  Versuche  begangen  worden,  so  haben  wir 
auch  die  Versuchsergebnisse  von  Nr.  9  und  10  nicht  unter- 
drücken mögen,  und  so  als  Endresultat  der  14  Versuche  die 
Zahl  1,39  cbcm.  erhalten.  Ohne  jene  beiden  Werthe  wäre 
derselbe  =  1,34  cbcm. 

Insofern  es  in  der  Natur  und  in  der  Wirkungsweise 
der  chemischen  Verwandtschaftskräfte  begründet  liegt,  dass 
die  Menge  des  in  jedem  einzelnen  Verdrängungsversuche  aus 
der  Verbindung  ausgetriebenen  Gases  jederzeit,  wenn  auch 
nur  äusserst  wenig,  hinter  der  geforderten  Menge  zurück- 
bleiben muss,  braucht  man  sich  von  vornherein  nicht  zu 
wundern,  dass  auch  die  von  Herrn  Buche  1er  gefundenen 
Werthe  an  die  auf  Grund  der  Elementaranalyse  berechnete 
Zahl  nur  näherungsweise  hinanreichen. 

Je  nach  dem  Ausfalle  der  Elementaranalyse,  besonders 
aber  der  Eisenbestimmung,  ist  indessen  auch  der  geforderte 
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Werth  nicht  unbelrächtlichen  Schwankungen  unterworfen. 
Nimmt  raan  z.  B.  Herrn  Otto 's  analytische  Ergebnisse  als 
die  richtigen  an,  so  berechnet  sich  das  Molekulargewicht  des 
Farbstoffs  m  =  12475  und  die  lose  fixirte  Sauerstoffmenge 
zu  1,36  cbcm.  statt  zu  1,41  cbcm. 

Jedenfalls  ist  durch  Herrn  Büch  eier 's  Untersuchung 
der  vollgültige  Beweis  dafür  erbracht ,  dass  das  Pferdehämo- 
globin in  Bezug  auf  die  Abhängigkeit  der  lose  fixirten  Sauer- 
stoffmenge vom  Eisengehalte  des  Moleküls  keine  Ausnahme 
von  der  Regel  macht. 


Ueber  krystallinisches  Methärooglobin  vom  Hunde. 

Ten 

G.  Hüfner. 


Das  Methämoglobin  des  Öundes  lässt  sich  ei)enso  leicht 
krystallinisch  darstellen,  wie  dasjenige  des  Schweines.  Man 
fügt  zur  möglichst  concentrirten ,  am  besten  lauwarmen, 
wässerigen  Lösung  des  Oxyhämoglobins  etwas  Ferridcyan- 
kalium,  zu  1  Liter  der  ersteren  etwa  3 — 4  cbcm.  einer  con- 
centrirten Lösung  der  letzteren ;  schüttelt  hierauf  die  Flüssig- 
keit ein  paar  Male  tüchtig  in  einem  Cylinder,  lässt  sie  dann 
bis  Oo  erkalten,  mischt  sie  mit  einem  Viertelvolumen  kalten, 
mindestens  auf  0^  abgekühlten,  Alkohols  und  stellt  endlich  das 
Ganze  in  eine  Kältemischung,  genau  so,  wie  wenn  man 
Krystaüe  von  Oxyhämoglobin  gewinnen  wollte. 

Nach  1—2  Tagen  findet  man  den  Cylinder  erfüllt  mit 
einer  reichlichen  Menge  der  braunen  nadeiförmigen  Methämo- 
globinkrystalle,  die  etwa  gleich  lang  und  dick  sind  wie  die- 
jenigen des  arteriellen  Farbstoffs. 

Gegen  schwaches  Alkali  verhalten  sich  diese  Krystalle 
genau    wie    das    Methämoglobin    des    Schweineblutes;    der 

Quotient  der  photometrischen  Constanten -^   der  schwach 

alkalischen  Lösung  (Vi»%  Soda)  ist  wie  dort  =  1,17; 
auch  wirkt  Stickoxyd  unter  derselben  Farbenveränderung 
darauf  ein   wie  auf  jenes.    Den  entsprechenden  Quotienten 

—^  der  entstandenen  Stickoxyd  Verbindung  fand  ich  =  1,047, 

also  kaum  verschieden  von  demjenigen  der  Stickoxydverbin- 
dung des  Schweinehämoglobins  (1,050). 

Zum  Schlüsse  sei  noch  bemerkt,  dass  auf  gleiche  Weise 
auch  das  Oxyhämoglobin  des  Pferdes  sich  in  die  entsprechenden 
Methämoglobinkrystalle  umwandeln  lässt. 

Tübingen,  im  April  1884. 


Studien  zur  Chemie  des  Bacillus  subtUia.  / 

Von 

Cf.  Tandevelde» 

Doclar  der  Naturwissenschaften  und  Mediein,  phyeioJogischer  AsHisten*/ 
an  der  Universität  Gent»  r 


(Aus  dem  physiologlsch-cliemlschen  Laboratorium  zn  Straßßburg  i.  E.^ 
(Der  Bedaktton  sugegangen  am  25.  April  1884.) 


P^steur  zeigte  1881  in  Gemeinschaft  mit  Chamber* 
land  und  Roux,  dass  man  den  Milzbrandbacillus  in  xfen: 
verschiedensten  Graden  der  Ansteckungsfähigkeit  erhalteivlcann, 
und  zwar  von  äusserster  Giftigkeit  bis  zu  Völliger  ünschäd^ 
lichkeit,  je  nachdem  man  die  Bacteriai  öfter:  in  Hühner*- 
bouillon  von  42 — 43*^  züchtet,  ferner  dass  die  Pilze  bei  dieser 
Temperatur  und  bei  Gegenwart  von  Luft  mikroskopisch 'keine 
Spur  von  Sporen  zeigen  und  dass  man  so  die  ursprüngliche 
Ansteckungsfahigkeit  hindert,  sich  irgendwie  zu  äussern,  unci 
die  so  gezüchteten  Pilze  in  ihrer  Wirkung  mehr  und  mehr 
abgeschwächt  werden.  Nach  einer  Züchtung  von  48^  Tagen 
erhielt  er  so  einen  Milzbrandbacillus,;  der  nicht  mehr  im 
Stande  war,  Mäuse  oder  Meerschweipchen  zu  tödteri'). 
Damals  lernte  man  olso  die  Umwandlung  (lesjgiftiger^Bacterium 
in  eine  unschädliche  Form  von  derselben  mörphologischeh 
Beschaffenheit  kennen;  es  ist  gut,  hief  daran  zu  öriilriern, 
dass  man  nach  Pasteur  die  unschädliche  Form  tiiTr  daidiürCh 
in  die  giftige  zurückführen  kann,  <3ass  man  zu  Thieröri  ^eift, 
die  ganz  voa  den  für  Milzbrandinfection  empföö^li<jWen '  v^j*- ' 
schieden  sind.  .         '<  -  m:*  .      1' 


1)  Gomptes  rendus,  t.  XGII.  p.  429  u.  666. 
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'  Ili  feeutäthktid  Verbffentlf6hte  etwaö'  später  flans 
Buchner  eine  sehr  iht^rfesbante  Aifbfeit  '^^üb^i*  die  e^pöri- 
meMölife  Er*?etigtai^  dfes'MilzrbrandcdntagTOmsaus  dien^Heu- 
pitetw>^),'1n  der  iöT  zit  denselben  Resultaten :  gelangte :  je 
lähger  4^t  *  MilifcKmdbadllus  in  i  einfer  Löfeung  !  von  i  FleischH 
extratt  bei '  Gegen wtot  Von  Sauferstoff  gfeküchtet  Wurdev  dlestol 
m^hi  Würde  sdne'  giftige  Wirktangj/ abgeschwächt  .DtM^b 
fort!gi64ötÄte^üthtüng  erhielt  er  so  eine  ^stö  Badllengenetätion, 
von  der'  die  geringste  Menge*  noch  hirireichlei,  kleine  Thäere, 
Wie  Mäträe  und  Meerschwiirichen,  zu  tödten,  von  der  2:,  ä.  und 
4;  hiüsöte  ei^'dismri  Mengen  anwenden,  die  mit  der  Reihen:- 
fblgö  der  öeneratioti  wuchsen,  von  der  5.  war  schön  eine 
grosses  Qüähtität  nöthig;  die  6.  Generation  endlich  war  völlig 
wirkungslos.  Atich  nach  ihm  hatte  sich  weder  diö  morpho* 
logische  BeschäflFenheit  noch  die  Sporenbildung  oder  die  Ent- 
wickelung*  noch  auch  der  chemische  Charakter  mferklieh  ge- 
ändert, in  allen  diesen  Punkten  stimmte  die  36.  Generation 
völlig  mit  d^  ersten  übereui;  die  einzige  Veränderung  be- 
stahd  in  der  Abschwächung  der  AnsteckungsfahigKeit.  Er 
weist  die  Ansicht  zurück,  dass  der  Milzbrandpilz  sein  Gift 
aus:  dem  erkrankten  Organismus  selbst  zieht,  dass  er  also 
eine  Subi^anz  enthält,  die  aus  einem  erkrankten  Organismus 
entlehnt  ihn  erst  in  Stand  setzt,  andere  Organismen  zu  infi- 
tiren,  und  beweist,  dass  die  Bacterien  selbst  durch  die 
Züchtung  in  künstlichen  Nährflüssigkeiten  aUmälig  ihre  Be- 
sfchaff^iheit  ändern;  seiner  Ansicht  nach  war  ihm  die  Um- 
züchtung  des  hacterium  anthracis  in  bacterium  subtile  gelungen. 
Die  erste  Frage,  die  sich  nun  erhob,  war  die,  ob  das  bacterium 
subtile  seinerseits  wieder  seine  Beschafifenheit  ändern  und 
zum  bacterium  anthracis  werden  könne;  er  giebt  an,  dass 
dem  so  sei.  Durch  Züchtung  des  bacterium  subtile  in  defi- 
brinirtem  Blut  von  36  °  erhielt  er  eine  giftige  Form,  die  bei 
ihret  Eintorung  ins  Blut  gesünder  Thiere  schon  in  kleinsten 
Quantitäten  de^en  Tod  bewirkte;  bei  der  Autopsie  fand   er 

1)  Untersuchungen  über  niedere  Pilze  aus   dem  pflanzenphysiolo- 
gischen Institut  in  München  von  Prof.  G,  v.  Nägeli  S.  140. 
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alle  Kennzeichen,  die  b^i  durch  Vqr^ifti;ng,i^i^  ^il'4)fand- 
bact^rien  getödt^ten  Tbieren  vqrkQimw^n.  [  ^  ...       ,  ,,,,i  hM 

Nun  wissen  wir^  dafis  der 'Bacillus  wti^r^i^  dienAb-^i 
Wesenheit '  ^ronr:  SauerstJdfif.nidht  Uinge  wträgt,  ftuglii*  J^ahW| 
Päeleüriund  JouJ!>art'bewiesen,  dassdleflef  Mici/porg5Lnisii^ 
in  QegßdwiaT*  von  GOa  abstirbt*);  .  Alldirdiöga  :gieblt,(|Q«fe!P;ii 
Spil*ttiann  in  i einer  Arbeit  cQber  das  Vephaltein,.dw  M}kr. 
brancftaciüen ;  in  Gasen»*)  an^  dasa  er  npeh  N^^tigiftupg^r» 
ersehänungäil  dmrbh  deii  Bacillus  anthraciS;  biefcain^wenn  .ac 
ihn  5~ä  Stünden  lang  mit  CO«  behandelt  lüÄtte^  afeerilis^ph 
ß4  Stunden  lässt  er  den  Tod  eintretend  Vwhält  es, ßiefe, pi.it 
dem  Baeillus  subtilis  ebenso?  Kann  dieser  nicht  .Jß.ng€frß 
oder  kürzere  Zeit  die  ihm  zum  Leben  nöthrge  Wäwn^-ftMl 
Kosten  gährungsföhig^  Substanzen  bilden?  Diese  Frage vM^r 
bis  jetzt  weit  von  ihrer  Lösung  aitferrit,  ui:Mi  es  hjerrschten 
in  der  Wissenschaft  die  widersprechendsten  MwiiUagen 
über  sie.  '  ( 

Die  Versuche,  die  ich  fan  Strassburget^  Laboratorium  :üi> 
gestellt  habe,  haben  mich  bestimmt  daVon 'überaeugt,''dafö 
das  Bacterium  subtile  sehr  wohl  im  Stande  ist  als 'Fei^tanient 
zu  leben.  Nach  Cohn  kann  der  bei  Abwesenheit  von  Luft 
gezüchtete  Bacillus  subtilis  die  Kohlenhydrate  in  Buttersaure 
umwandeln'),  dagegen  behauptete  Hans  Buchieto, .  flass 
er  niemals  die  geringste  Spur  von  Gährungsvorgängen  du»rch 
diesen  Pilz  beobachtet  habe,  undberuft  sich  Mr  Stütze  bfeiii^ 
Atisicht  vor  allem  auf  die  Arbeit  van  Prazmowöki^). 
Dieser  Autor  brachte  Sporen  des  Bacillus  subtilis  in  Glas- 
röhren, die  halb  mit  gährungsföhiger  Flüssigkeit  gefüllt  warefü, 
kochte  dann  die  Flüssigkeit  und  sehmolz  die^lasröhrfenizu. 
Er  behauptete  so  alle  Luft  ans  den  Röhren  entfernt  itt-haben, 
und  konnte  dann  niemals  Entwicklung  von  Bicillen  oder. die 


^)  Pasteur  et  Joubert:  Etüde  spjß  Li..ina|a4ijQ  c^^iflpnppju^ie. 
Comptes  rendu3,  t.  84,  p.  900  (1877).  .    .;     r,     .♦;;,..  ,-.  ^ 

2)  Zeitschrift  für  physiologische  Chemie,  Bä.IV,  S^' 362:  ''^' 

3)  Cohn:    Beiträge  zur  Biologie  der  Pflanzen. 

4)  Untersuchungen,  über  die  ßntwickelungsge^cliichte  und^ferment' 
Wirkung  einiger  Bacterienarten.  -         •'    j 
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geringste  Spür  von  Crährüngsprodnkten  Ariden.  Dies  Resultat 
acheint 'niiP' kein  genügender  Beweis  dafür  zti  sein,  daös  der 
Bacillus  subtüfe  mcki  ähFetmetd  lebeh  könne,  denn  wie 
^ir.^us  .^en [Arbeiten  Breield 's  utid  ^us  der  neuen  Arbeit 
Hopp0-'S^yll9r■s  wissen;^),  wie, es  auch  die  Resultate  beweisen, 
die ,  icl^  bei  d,er  GuHur  des '  BatiUüs?  in  Fleischextract  *  erhielt, 
hat  er  zu  meiner  Entwicklung  und  Fortpflanzung  freien  Sauer- 
stoff wtsbigj  Dass  aJso,Prazmow5kNi  die  wenigen  Sporen, 
die  er  hi  die  Menge  der  gährungsßlhigen  Flüssigkeit  verdenkt 
hatte,  n?icb  4-^5  Tagen  nicht  mehr  inikroskopisch  auffinden 
konnte»  idass  reihst  chemisch  nicht  die  geringsten  Clährungs- 
pro4ucte  nachweisbar  wareü,  das  nimmt  mYch  gar  nicht 
Wunder.  Ich  weiss  wohl,  dass  nach  Nägeli  die  Qährung, 
die  nur  in  der  Auslösung  einer  gewissen  Menge  lebendiger 
Kraft  besteht,  die  Entwicklung  und  Vermehrung  begünstigen 
muss.  €  Wird  die  Nährflüssigkeit  unter  Luftabschluss  gehalten, 
so  besteht  ausser  der  Assimilationsfähigkeit  der  organischen 
Verbindungen  noch  die  fernere  Bedingung  für  das  Wachs- 
thum  der  Pilzzellen,  dass  dieselben  eine  Gährthätigkeit  von 
einem  bestimmten  Intensitätsgrad  ausüben.  Die  Ernährung 
und  Vermehrung  der  Pilze  unterbleibt  vollständig,  wenn  das 
GährVermögen  jenen  Grad  nicht  erreicht,  und  ist  um  so  leb- 
hafter, je  mehr  es  ihn  überschreitet  »2).  Indessen  weiss  ich 
nicht,  ob  die  Ansicht  des  Autors  .  sich  auf  directe  Versuche 
stützt;  jedenfalls  haben  die  oben  erwähnten  Autoreh  Brefeld 
und  Hoppe-Seyler  bewiesen,  dass  die  Bjerhefe  sich  nur 
bei  Gegenwart  von  freiem  Sauerstoff  vermehrt,  der  letzter« 
Autor  behauptet  dies  sogar  für  alle  Organismen  aus  der 
Gruppe;  der  Spaltpilze,  und  die  Resultate,  die  ich.  bei  der 
Cultur  des  Bacillus  subtilis  in  Fleischextract  erhalten  habe, 
beweisen  bestimmt,  dass  den^  so  ist.  Damit  nun  die  Analyse 
Resultate  ergiebt,  ist  es  augenscheinlich  nöthig,  dass  der 
Bacillus  eine  gewisse  Zeit  gehabt  hat,  sich  zu  entwickeln, 
und  da  er  bei  Abwesenheit  von  Sauerstoff  zu  seinem  Lebens- 


^)  Zeitschrift  für  physiologische  Chemie,  Bd.  YHI,  S.  226. 
2)*Nägfeii.  Ernährung    der    niederen  Pilze   durch  Kohlenstofif- 
imd  Stickstoffverbindungen,  S.  32, 
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unterbau  d^  Gährung  bedarf,  kapn  man  nidit: -erwarten, 
nacb  4—  5  Tagen  Gährungsproducte  zu  finden,  selbst  wenn 
die.  Züchtung  in  geaphlossenen  Glasröhrei:^  gescbah. 

Prazniowski  giebt  auch  an;  dass,  -wönn  '^r  etwas 
Luft. im  seinen  GlaBröhren  liess,  derBacHlus  sich'  entwickelte,' 
abeTi  immer  nur  auf  der  Oberflache  der  Flüssigkeit  ein  sehr 
dünnes  Hautchen  bildete,  das  sich  verdichte,  wenn  er  der 
äusseren  Luft  freien  Zutritt  zum  Inneren  der  Röhren  ge- 
stattete. Dies  stimmt  vollständig  mit  dem  Sats^  übörein, 
dass  ohne  freien  Sauerstoff  keine  Entwicklung,  keiA6  Ver- 
mehrung möglich  ist,  und  dass  *die  Entwicklung  und  Ver- 
mehrung der  Menge  der  in  der  Röhre  enthaltenen  Luft  pro- 
portional ist 

Ghamberland  stellte  dieselben  Untersuchungen  an  wie  Pra2- 
mowski  und  gelangte  zu  denselben  Resultaten.  Wif  führen  hier  eins 
seiner  Experimente  an:  Er  benutzte  die  umgekehrte  U-förrtige  Rohre 
Pasteur's,  brachte  in  den  Schenkel  A  eine  sterilisirte  Nährflüssigkeit 
und  dieselbe  Flüssigkeit,  aber  mit  einigen  Sporen,  in  B,  dann  schmolz 
er  das  Rohr  d  zu.  Im  Schenkel  B  fand  nun  Ent- 
wickelung  von  Bacillen  statt.  Nach  einigen  Tagen, 
als  der  in  der  Röhre  enthaltene  Sauerstoff  von  den 
Organismen  des  Schenkels  B  absorbirt  war,  versetzte 
er  die  unverändert  gebliebene  Flüssigkeit  in  A  mit 
einem  Tropfen  ans  dem  Schenkel  B;  es  fand  keine 
Ent Wickelung  von  Bacillen  statt  und  die  Flüssigkeit 
in  A  blieb  klar.  Liess  er  nun  Luft  eintreten,  so 
f^d  Entwickelung  von  Bacillen  statt.  Augenschein- 
lich finden  hier  dieselben  Bemerkungen  AnwiQrtdung, 
die  ich  bei  den  Prazmowski'schen  Versuchen,  ge- 
macht habe.  Meines  Wissens  hat  Ghamberland 
keine  chemischen  Untersuchungen  angestellt. 

Meine  Untersuchungen  waren  zunächst  auf  die  Verän- 
derungen gerichtet,  die  das  Bacterium  subtile  im  Fleischextract 
hervorbringt ;  ich  bediente  mich  bei  denselben  des  Liebig'schen 
Fleischextractes  aus  Fray  Bentos  (Uruguay). 

Um  das  Bacterium  subtile  zu  erhalten,  bediente  ich  mich 
des  von  Roberts  und  Bu ebner  angewendeten  Verfahrens, 


1)  Annales   scientifiques   de  T^cole  normale  sup^rieure..   2*^  serie, 
t.  VII,  p.  88. 
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das  sehr  einfach  ist  und  Culturen  ergiebt,  die  ganz  frei  von 
anderen  Mikroorganismen  sind.  Das  Verfahren  ist  folgendes: 
Man  hält  einen  Heuaufguss,  der  mit  möglichst  wenig  Wasser 
bereitet  ist,  etwa  4  Stunden  lang  bei  einer  Temperatur  von 
36^,  giesst  dann  die  Flüssigkeit  ab,  bringt  sie  auf  eine  Dichte 
von  1,004  und  füllt  Literkolben  zur  Hälfte  damit  an.  Dann 
verschliesst  man  den  Kolben  mit  einem  Wattepfropf  und  er- 
hitzt die  Flüssigkeit  (vor  dem  Erhitzen  überzeugt  man  sich, 
ob  die  Flüssigkeit  nicht  zu  sauer  ist;  sollte  sie  es  sein,  so 
wird  sie  vorher  mit  COsNaa  neutralisirt).  Nachdem  die 
Flüssigkeit  eine  Stunde  lang  erhitzt  ist,  erhält  man  sie  bei 
einer  Temperatur  von  36®  und  bekommt  so  nach  30  Stunden 
eine  sehr  reiche  Cultur  von  Bacterium  subtile. 

Es  wurden  nun  drei  Kolben  von  genau  gleicher  Be- 
schaffenheit mit  einer  vorher  gekochten  und  filtrirten  Lösung 
von  Fleischextract  zur  Hälfte  angefüllt.  Der  eine  enthielt 
2V2  gr.  Fleischextract  auf  500  gr.  Wasser,  der  andere  5,  der 
dritte  10  gr.  auf  dieselbe  Quantität  Wasser.  Die  Kolben 
wurden  nun  mit  einem  Wattepfropf  verschlossen,  die  Lösimg 
dann  gekocht  und  etwa  eine  Stunde  lang  auf  dem  Siede- 
punkt erhalten.  Nach  dem  Erkalten  brachte  ich  mit  Hülfe 
eines  vorher  erhitzten  und  mit  Alkohol  gereinigten  Glasrohres 
eine  Spur  meiner  Cultur  von  Bacillus  subtilis  in  jede  der 
Fleischextractlösungen.  Ich  erhielt  die  drei  Kolben  bei  einer 
Temperatur  von  36®  und  beobachtete  dann  Folgendes:  Nach 
24  Stünden  trübte  sich  die  anfangs  klare  Flüssigkeit,  aber 
diese  Trübjmg  war  nicht  andauernd,  denn  nach  40—48 
Stunden  hellte  sich  die  Flüssigkeit  deutlich  auf,  obgleich  sie 
ihre  ursprüngliche  Klarheit  nicht  wieder  erlangte ;  gleichzeitig 
hatte  sich  auf  ihrer  Oberfläche  eine  Bacillushaut  von  matter 
grau  weisser  Farbe  gebildet,  die  in  der  10  gr.  enthaltenden 
Lösung  dicker  war  als  in  der  von  5  gr ,  in  dieser  wieder 
dicker  als  in  der  von  2V2  gr.  Dasselbe  beschreiben  die  oben 
erwähnten  Autoren  in  ihren  Arbeiten;  aber  der  Vorgang  ist 
damit  noch  nicht  abgeschlossen.  Das  graue  Häutchen  ver- 
dickt 3ich  einige  Zeit  lang,  verliert  seine  matte  Farbe,  wird 
glänzender  und  von  gleichmässigerer  Oberfläche.    Bald  aber 


springt  es  an  versdbiedenen  Stellen  auf,  und  die  einzelnen 
Stücke  fallen  auf  den  Boden  des  Gefasses.  Nach  dem  Ver- 
schwinden der  ersten  Bacillenhaut  erscheint  oft  eine  t  neue, 
aber  so  dünn,  dass  sie  durchscheinend  ist,  auch  diese  ver- 
schwindet dann  wieder  und  nach  drei  Wochen  zeigt  <Jie 
ObCTfläche  der  Flüssigkeit  nur  ein  ganz  dünnes .  durch- 
scheinendes und  kaum  sichtbares  Hiutchen^  Untersuci^l  man 
in  dieser  Zeit  mikroskopische  Proben  der  Flüssigkeit,  die  aus 
yerschiedenen  Tiefen  derselben  entnommen  sind,  so  über- 
zeugt man  sich,  dass  die  Bacterien  sich  überall  zerstreut 
in  ihr  befinden.  Meiner  Ansicht  nach  sind  diese  Erschei- 
nungen so  zu  erklären:  in  den  ersten  Tagen  leben  und 
vermehren  sich  die  Bacterien  auf  Kosten  des  in  der  Flüssig- 
keit enthaltenen  Sauerstoffs,  aber  bald  geht  dieser  aus,  und 
dann  begeben  sie  sich  auf  die  Oberfläche,  wo  sie  noch  als 
wahre  Aerobien  erscheinen  und  unter  Absorption  von  Sauer- 
stofif  leben  und  sich  vermehren.  Zieht  man  die  sehr  inter- 
essanten Untersuchungen  Hoppe-Seyler*s  in  Betracht, 
der  bewiesen  hat,  dajss  in  den  Flüssigkeiten  im  Ruhestand 
und  in  der  Gährung  nur  die  ganz  oberflächliche  Schichte 
Sauerstoff  enthält^),  so  muss  man  sich  allerdings  fragen,  wie 
es  im  vorliegenden  Fall  mit  dieser  Schichte  steht,  wenn  die 
Oberfläche  der  Flüssigkeit  mit  einer  Bacillenhaut  bedeckt  ist, 
die  oft  eine  Dicke  von  IV«  mm.  hat?  Die  oberflächliche 
Schichte  dieser  Membran  absorbirt  sehr  viel  Sauerstoff  und 
lässt  dieses  Gas  nicht  zu  den  tieferen  Schichten  dringen,  in 
denen  Prazmowski  keine  Sporenbildung  mehr  beobachten 
konnte*).  In  diesen  tieferen  Schichten  entwickeln  und  ver- 
mehren sich  die  Bacterien  nicht  mehr  und  sind  gezwungen, 
die  ihnen  nöthige  Wärme  auf  Kosten  der  gährungsßthigen 
Substanz  zu  bilden.  Bald  theilt  sich  die  Bacillenhaut  und 
fällt  auf  den  Boden  des  Gefasses,  dann  stirbt  ein  Theil  der 
Bacillen  ab  und  bleibt  unten,  ein  anderer  Theil  bildet  auf 


1)  Ueber  die  Einwirkungen  des  Sauerstoffs  auf  Gährungen,  1881, 
und  Zeitschrift  für  physiologische  Chemie  Bd.  I,  S.  129. 

*J  Untersuchungen  Qber  die  Entwicklungsgeschichte  und  Ferment- 
wirkung einiger  Bacterienarten,  S.  17. 
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det  Oberfläche  eine '  neue ,  aber  diesmal  sehr  dünne  Haut, 
ein  dritter  Theil  endlich  lebt  als  Ferment  und  schwimmt  in 
der  Flöösigfccit.  Dies' beweisen  übrigens  auch  meine  Analysen. 
"' '  Mit  den  4vei  erwähnten  Kolben  wurden  die  Versuche 
am  23.  November  1883  begonnen,  der  mit  den  5  gr.  Fleisch- 
extract  wurde  am  7.  Dezember,  der  mit  2^2  gr.  am  11.,  der 
mit  10  gr.  am  16^  dess^Ibein  JVIonats  analysirt» 

Da  man  bei  dieser  Art  von  Untersucbuögen  immer  gut 
thut,  die  eingesdilagene  Methode  antugeböi,  damit  die  erhal- 
tenen Resultate  nöthigenfells  controlirt  werden. können,  Iheile 
ich  hier  kurz  den  Gang  mdner  Analyse  mit. 

Zunächst  überzeugte  ich  mich  durch  eine  mikroskopische 
Untersuchung,  ob  die  erhaltene  Cultur  nur  aus  Bacillus  sub- 
tilis  bestand,  und  ob  dieser  im  Augenblick  der  Analyse  noch 
lebte;  dann  theilte  ich  die  Flüssigkeit  in  drei  gleiche  Theile. 
Den  ersten  Theil  benutzte  ich  zur  Bestimmung  von  NHs  und 
der  flüchtigen  Fettsäuren,  deren  Baryumsalze  in  Wasser  lös- 
lich sind,  den  zweiten  Theil  zur  Bestimmung  der  Materien, 
die  zum  Aufbau  des  Bacillus  dienen,  und  die  in  einer  er- 
hitzten sauren  Lösung  unlöslich  sind;  ferner  bestimmte  ich 
in  diesem  zweiten  Theile  noch  die  Milchsäure  und  das  Ereatin. 
Auch  die  Menge  des  von  den  Bacierien  hervorgebrachten 
Peptons  hätte  ich  hier  bestimmen  können,  aber  wie  man 
noch  sehen  wird,  habe  ich  nie  die  geringste  Spur  davon 
gefunden.  Den  dritten  Theil  endlich  stellte  ich  für  den 
Fall  zurück,  dass  sich  bei  der  Analyse  ein  Unfall  ereignen 
sollte. 

Bestimmung  von  NH3. 

Ich  bediente  mich  des  Verfahrens,  das  Pasteur  bei 
Analysen  dieser  Art  1860  angewendet  hat.  Es  besteht  in 
der  Destillation  der  Flüssigkeit  mit  einer  gewissen  Menge 
von  MgO,  das  Destillat  wird  in  einer  Lösung  von  HCl  auf- 
gefangen, auf  dem  Wasserbade  eingedampft  und  bei  100* 
getrocknet.  Auf  diese  Weise  hat  man  jede  Spur  von  freiem 
HCl  entfernt,  und  die  so  erhaltenen  Krystalle  von  CINH4 
wurden  als  Ammonium-Platinchlorid  bestimmt;  um  mich 
endlich  zu  überzeugen,  dass  das  von  den  Bacillen  erzeugte 
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NHö   reines  NH$  sei ,  bestimmte   ich   noch,  ,  da$  .  Pktin  (lea 
Niederschlages.  ,        , 

Die  Analyse  der  drei  Kolben,  di^  alle  qoch  (len  Bacillus, 
subtilis  in  lebendigem  Zustand  enthielten,  ergab  nun.  Fol- 
gendes: 

A.  5  gr.  Extrakt  auf  500  gr.  Wasser. 

(23.  Nov.  bis  7.  Dez.) 
0,476  (NH4)2  PtCle  =  0,03638  NH3 
a,Ql    PI  =.0,03631  NH3     ■ 

Die  ganze  Flüssigkeit  enthielt  also  0,108  MTs.       ' 

B.  2^/2  gr,  Extrakt  auf  500  gr.  Wasser.     '         " 

(23.  Nov.  biß  11.  Dez.) 
0,244  (NH4)2  PtGI«  :^  0,0186  NH3  . 
0,107  Pt  =-  0,0185  NH3 

Die  ganze  Flüssigkeit  enthielt  also  0,055  NH3. 

C.  10  gr.  Extrakt  auf  500  gr.  Wasser, 

(23.  Nov.  bis  16.  Dez.) 
0,81  (NH4)2  Pt  Cl6  =  0,0618  NH3 
0,35  Pt  =..  0,0606  NH3 

Die  ganze  Flüssigkeit  enthielt  also  0,182  NHa. 
In  zwei  anderen  Kolben,  von  denen  der  eine  2V2  gr., 
der  andere  5  gr.  Extrakt   auf  je  500  gr.   Wasser  enthielt, 
wurden  seit  dem  7.  Dezember  1883  Versuche  derselben  Art 
angestellt.    Sie  ergaben  Folgendes: 

D.  2»(2  gr.  Extrakt  auf  500  gr.  Wasser. 
(7.  Dez.  1883  bis  9.  Januar  1884. 

0,274  (NH4)2  PtCle  ==  0,0209  NH3 
0,12  Pt  =  0,0207  NH3 

Die  ganze  Flüssigkeit  enthielt  also  0,062  NHa. 

E,  5  gr.  Extrakt  auf  500  gr.  Wasser. 
(7.  Dez.  1883  bis  25.  Januar  1884.) 

0,521  (NH4)2  PtCIe  =-  0,0398  NH3 
0,23    Pt  =:=  0,0397  NH3 

Die  ganze  Flüssigkeit  enthielt  also  0,119  NHa 
Eine  Lösung  von  5  gr.  Fleischextrakt  auf  500  gr.  Waser, 
die  keine  Bacillen  enthielt,  im  Üebrigen  auf  dieselbe  Weise 
behandelt  und  analysirt  wurde,  ergab  das  eine  Mal: 
0,062  (NH4)b  PtCle  =  0,0047  NH3 
0,027  Pt  =  0,0046  NH3 

Die  ganze  Flüssigkeit  enthielt  also  0,014  NHs. 
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Das  andere.  Mal: 


0,057  (Ntf4)2  Pt  Cle  =  0,0043  NH3 

0,027  Pt  ==0,0041  NHs      '^    '   ' 

rjm^-fi.^f-^f^? :.,^^^^^*^  beweisea  uns,  Zfifta9^sf,,^^a^s^  M^¥?W 
di^f>  g;ebi|deien  Amaioijjt^^  deijjMi^P^^;  des,  ip  Jfji,^F.|I]l\^3ig- 
^  kel  t ,  ei;ith^lte^|cn ,  ^  ks;trac te^  dircc  t  ^  j)^9jpqrti,(j)pp,l '  ^ ^t ;  ,fe]f ner, 
dpsj*^H^  sich  bqsontlor^  in  den  <3j:^epJtjagj^P(>(Jpr|.Tj'J^^^ 
der  I B^c t crien  bildet,  und  dass  d les^  l^Hsi  ^ ^ .  d^s^^gf p^stei^theils 
^n  der  P^^rijOde  der  ;^nt wi<?klung  u  ri.4  Ve^ ifiehi;|:fp^,  der.  ^l^acillen 
*  durch. die  ApsimÜ^lipii  stickstqfflialtig^r  .^ubst^n^en  ejitsteht, 
nach  den  ersten  Tagen  siqJ^  ^lur  ^nlDedei^tei^  ,yj^r^elu:t,  .. 

89b  TksD}  Beaü'^detixFliässigkeit^  t^D;aiadbatdeiR  AbäestBiren 
von  NHs  übrig  blieb,  wuf4Ä'^a»f>^ein  kleines  Volumen  einge- 

„^^mpfl^ja^m  ?^^,  wit,JJaSp4  ^Jweß^ijiprt   ^^i^yijaj-iwf  einer 

.ypJlj«^^n4igftR,,?)estiWfti,ipn,  ,w1|^;T^0J;f^?^^,,^,wgste^?;  ,sq  l^ge 

ii|J,s,,If^Sp4,,l4l^;]5^^ü^jg^ei^ 

^^ei%flfT9np,^^^4fifls,.dieiflHqbtigeu  J^^jbts^jir^/übi^Td^stiJUirt  wajrea. 
.ff?s,(^^ptjji^tiQj}^^^  lang,  der 

,Ejr^Wif,^V|igu  eifi^r  ig^ingen,  ;:^g0,  ..Ypiii  £risqi^,,ai^geföUtem 
ASi9>MW^^r  ^mh  ^  ^Cl^,4fi3,(^efi(/Glprid^.dss,iFl€a9^^^ 
(9^tf ja9^^ß ,  i^gehörlfe, ,  ,^ .  erit^r,9ea.,  i ,  ,]C|äW!  wwdß  Oas  Silber 

-^9raJH9Wng.|dur,9l;i^:,eip.eni  Stjrpp  ,Hal^  gef|i,lU  .u^d  i^tpirf,  das 

'iftli^r?f¥??^«?-.Ö?iß;  ,^wc^.  lefflefti  ,^^rpp?^;  I?^  ,€fliti;ernt^  unid 
darauf  die  Fettsäuren  durch  etwas  (H0)2Ba  ia,,(Jie,B£iryum- 
salze  umgewandelt.  Dann  schluff  ich  das  überscjiüssige 
(H0)2Ba  durch  einen  StroW  tlÖa  "hiedei^,  IbcMe  die  m 
keit  in  GegeiiwatV' vön^'COi^  Bd  dnige  Zeit  lang,  filtrirte, 
dampfte  auf  dem  Wasserbad  ein  lihd'  erhielt,  so  die,  in.  Wasser 
löslichen  Baryumsalze  der  teitsauren. 

Um  die^,g)^nlit^ti.vi5  Anialjr?^  der  flücl^igen  Fettsäuren 
im  Fleischextract  zu  «imüglich^i/  bestimmte  ich  in  10  gr. 
desseFbii^  erst' Nffi  und' dann  die  Fettsäuren,  und  erhielt  von 
letzteren  einmal  0,Q36,t'<  ein  anderesmal  0^0 11s  ein  drittesmal 
0,032,  so  dass  man  irii  Mittel  0^32—0,41  Procent  flüchtiger 
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Fettsäuren   in    ihren    Baryumsalzen    im   Fleischextract    an- 
nehmen kann. 

Die  ^Haly^e,der  zwpi,  efs^eii  jPlüs^igl^ei.t^n  (Ajiqnd  B), 
von  denen  ich  zur  Bestimmung  der  Fettsäuren  nur  über  ein 
Drittel  des  G6äamiiitvöluniens  verfugt(ö,  iergab  so  'un'Bei^utende 
Quarititätfen,  dass  sie  für  eine  quantitative  Analyse  unbrauchbar 
waren.  Die  Flüssigkeit'  G  (23.  Nov.  bis  16:  Dec.)  ergab  für 
ein  Drittel  0,096,  also  2,08%  die  Flüssigkat  E  (7.  D^c.'bis 
25.  Jan.)  0,081,  alöo  4,8 ^/o.  Diese  Zahlen  ergaben  nicht  nur 
eine  Vermehrung  der  flüchtigen  Fettsäuren^  sondern  äubh, 
dass  diese  V^ermehrung  hauptsächlich  in  der  letzten  Z^M  der 
Thätigkeit  der  Bacterien  geschieht.  '  .  .» 

Bestimmung  der   imlöslichen  Substanzen,    aus    denen  der 
Bacilltu^  zusammengesdtzt  ist,  der  Milohsäure*  unö)  des 

ExeatLns. 

Das  zweite  Drittel  der  gut  geschüttelten  Flüssigkeit,  die 
überall  eine  gleiehmässige  Trübung  darbot,  v^urde  mit  Essig- 
säure angesäuert,  eine  Viertelstunde  lang  gekocht  und  dann 
filtrirt ;  das  Filter  war  vorher  gewaschen,  getrocknet  und  ge- 
wogen. Diese  Filtration  ist  immer  schwierig,  obgleich  die 
Flüssigkeit  mit  Essigsäure  erhitzt  ist,  doch  ist  sie  keineswegs 
unmöglich,  das  eine  Mal  leiöhter  als  das  andere,  mit  Eiiischluss 
des  Auswaschens  brauchte  ich  nie  mehr  als  2  Stunden  dazu. 
Ich  erhielt  auf  diese  Weise  die  Substanzen,  aus  den^n  die 
Bacillen  bestehen,  und  die  in  kochendem  angesäuerten  Wasser 
unlöslich  sind. 

Die  Resultate  sind  folgende : 

A.  5  gr.  Estrakt  auf  500  gr.  Wasser, 

(23.  Nov.  bis  7.  Dez.)    , 
Für   1(3  der  Flüssigkeit   erhielt  ich  0,09,   aufs  Ganze  berechnet 
also  0,27. 

B.  21/2  gr.  Extrakt  auf  500  gr.  Wasser. 

(28.  Nov.  bis  11.  Dez.)  .       - 

Für  ifs  der  Flüssigkeit  erhielt  ich  0,038,  für'$  Ganze  0,114. 

C.  10  gr.  Extrakt  auf  500  gr.  Wasser.        ; 

(23.  Nov.  bis  16.  D^z.) 

Für  i|3  der  Flüssigkeit  erhielt  ich  0,166,  für's  Ganze  0,498. 
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E.    5  gr.  Extract  auf  500  gr.  Wasser. 

(7.  Dez.  bis  25.  Jan.)  '  'i^'^'^Un   w.u.- 

ra    •»^^rÄP^i^^;)r^r''l>lusi!j%keit'MieK'k^^'0)lOi^ifÖ*'^  iö4tiailo,9öö. 

mehrung  der  Bacillen  der  Quantität  des  PyiScWiltritötte 
direct  proportiofial  istp  iindf  daisß  fdfesegEMis^icktuiig  und  Ver- 
mehrung besonders  in  den  ersten  T&gea'/yar!if,sV?Js  geht. 
Später  spielt,.m^rbepipppro,s^li<)n^,m^;,f{d^  ^iife  Flüssigkeit 
mit  5  gr.  Fleischextract,  die  bei  der . , jJnt^rsi^chj^j  nach 
l<4.,^ag§)3  9,,^7^.gr^  ir][  ;)V3.s^,unJösljipJ^e,  Su^staijzeji^  ^giebt, 
34  T^ig^,!m^i^,'g^.brawht,r  TOajihi^^n.-G^je^^^^  bis  auf 

ö^80ß/.^tti  ^hQhm<\  Me^  tgi^riiJger,Erhöhjfi^g..>i)^j?n;iiQt  auf 
Rechnung  der  Entwicklung  und  Vermehrung  der  Bacillen, 
die  iri'"äem  "^rfit*  blossem'  Äuge'  kkW'  ^/icJMi^tf  '^Häutchen 
^e'sckÄ'  a/s 'itif' der^  'sl5hwi^nlt.'"'^^El*1ät   gut 

d^ran  jZi;  ennn^p,  dass  nieme  Kplben  durchaus  vpn  Gleicher 
ßeschafifenheit  waren,  und  dass  daher  dielFlüssigkeit  m  ih^ep 
der    BGPÖhrarig  tftft  -  d'ep  '  Buft . '  feiöe  '  'gFwöh  '  »grosse    Fläche 

E^'^K'd  nun  &drÖltdi*te^T^il^l^Plufe!si#ät  tfiit  Ha  SO* 
erhitzhv^^um  .4aS'!.Ktoeatifa  M^  Ereötir^iiairüberzulOäirenff  dann 
mif /  Pa»(DBph^irxtrX>Jfra!Qiäaurö  gefälltj . ;  der  i.^eidea's^Uögl  i  i^vircb 
EiltiraÜoa-is!(Hiiöli  üiid  jteit  iWa6Bßr,jodf.9f5if/Q>i,H2S©4  -finÜÄUi 
aflägd^kscHen.  I ' Döalnni ibetteih man  .M^iWAimiA^i^ iScäteötteln 
imj  djQstilürteiinW^fler  ^^wdlstiöidig:/.  votn  Niöiier«$^bfeg0,t  W«? 
tffäüfeirt  jdie  ElÜ9ßiglfeitMmit^GKi)3  Ba^HndiiÄteW;^ wÄ^eti.,.'  Oft 
M*lbt'-*hadii<dem(iFiitriir^jielfi'ö  Tiritoungilaui^k,}.^!  rSJferi.dftl 
?bfa Oiinfer.! Spfttr;>.t)(MQi-flDffiBa»^i .  die^i toiMy^obfiHrirtv'isiti,  wui 
difc^mabfduTch  Koi^öij&lfctlern^rikfttm.  :TDi^>gp}fiUmrtß^rHtesigr 
k<iitr'.en:!^häiti läaB-zEitetimö. jiand  das  iPei^emi )  Ma^ irfampft. 4ß 
auf  dem  Wasserbade  bis  zur  SyrupawKisisten^i'^li,  .feeba^d^ 
sie  mit  absolutem  Alkohol,  der  das  Kreatinin  löst,  und  fallt 
das  Pepton  aus. ''WM^tö^i^tferSeHäg^"*^^^  ich  niemals  mit 
ßülfls  dWBiuMreaotioit ' die tgeringsti^.Sptir.; von  .Pepton:  nach- 
tvieiäenl>kÄnnelii'.'n.:!.i  ni    i. .•;,?>)  .Im.h.    bf//    i!'i/.'j-'iW  t 
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Die  alkoholische  Lösung  des  Kratinins  wurde  nun  theil- 
weise  eingedampft,  um  nicht  zu  viel  Lösung  zu  haben,  und 
das  Kreatinin  als  (CiHiNs  Os)ZnCla  gefällt.  Die  Resultate 
waren  folgende: 

Ei«  Drittel  ^ner  Lösung  von  5  gr.  Fleischexbrc^ct  in 
50*  gr,  Wasser  wurde  auf  angegeb^ae  Weis^  behandelt  und 
ergabeii;^  JVtala  ...  .. 

*   '       0,162  <G4H7N50)gZnGla,  abo  6,02<^fo  Krtatmin.  > 

Ein  anderes  Mal: 

'        0,159  (e4H7NsO)2ZnCl2,  also  5,91«|o  Kreatinin.    ■  =    '' 

Dagögeri  ergah : 

Der  Kolben  A  (5  gr.  Extract  auf  500  gr.  Wasser,  23.  NoV.  Ms  7.  heij: 
0,074  (G4H7N^O)2ZnCl2  auf  ifs,  also  2,750!o  Kreatinin.  ' 

Der  Kolben  B  (2i|2  gr.  Extrakt  auf  500  gr.  Wasser,  23.  Not*,  b!^ 
11.-  Dez.):  ''        .  :  !.         ■  ri  .  .; 

,     .  ö,03^  (GiUiNsO^aZnCIi}  auf  i/s,  also.2,670|o  Kreatinin,,. 

Der  Kolben  C  (1 0  gr,  Extrakt  auf  500  gr.  Wasser,  23.  Nov.  bis  J6.  Dez.): 

0,U7  (G4H7N3  0)2ZnGl2  auf  1/3,  also  2,770(o  Kreatinin. 
Der  Kolben  D  (21(2  gr.  Extract  auf  500  gr.  Wasser  (7,  Dez.  bis 
9,  Jän.)t  '    "    ' 

*/     €^33  (C4H7N5  0)2ZnCl2  auf  %  ailso  %Wh  Kreatinin,;        h 

Der  Kolben  E  (5  gr.  Extract  auf  500  gr.  Wasser,  7.  Dez.J)is;25*>lftPt): 
,  ;^      ,      O^OßS  (C4Ja7N|0)aZpGl«.auf..?/8,;  a^so  %^^Iq  Kr^j^ininj. 

Dies  beweist  uns,  das»  das  Kreatmin  besondeusnzftir 
Assimilation  benutzt  wird,  die:  der  iEntwickhung  umiäi  Vern 
riiehfTung  ^det  Bacilfen^  piroportional  ist  '  GHeiöl^ütig,  iob  niää 
die  Ptössigkdt  uMersliGht,  wenn  die  Bacteiüen  ihre  Tbätign 
keit  14- Tage  oder  IV«  Monat  lang  ausgeübt  habto^  de» 
Ausfall  'an  Ereatiiüin  bleibt  ^  ungefähr  ^  dfer^Ibe  (die  >  kiöiniö 
DißetewL  liegt  innerhalb  '  der-  F«hleiJgFenaeh)4  Dies  Resoltal 
war  übrigens  vorauszusehen,  da^die^Assimilatiomiach  10  bis 
14  Ta^h  nur  noch' in  sehrkMneniMaasklab  :\ror  sich,  geht, 
und  ihr  in  Fleischextract  noch  and^e  stickstoffhaltige  Sub?^ 
stanzen  zu  Gebote  stehen.     ■  -"  >  /       ;      > 

Bestimmung  der  Milchsäi^re.  ,  j 

Der  durch  die  PbosphorwolframsäureiiiiJht  göfallte  Theäl 
der  Flüssigkeit  wird    durch  COsBa  neutralisirt.^imald.idann 


380 

duröh  Filtriren  und  Auswaschen  das  milclisanre  Baryum  von  dem 
Schwefel-  und  phosphorwolframsaurem  Baryuiri  getrennt.  Ich 
danipfte  die  Flüssigkeit  auf  dem  Wasserbade  bis'^u  Syrüps- 
consistenz  ein,  säuerte  mit  HCl  an  und  schüttelte  "mit  Aether ; 
nach  Zweitägigem  Schütteln,  wobei  der  Aether  dreimal  er- 
neuert wurde,  erhielt  ich  so  den  Aetherauszug  der  Milchsäure, 
und  'durch  Verdampfen  des  Aethers  auf  dem  Wasifeerbade  die 
Milchsäure.  Ich  löste  dann  dieselbe  in  Wasser  auf  und  be- 
haiidel(6  sie  iiunächst  mit  einer  gewissen  Menge  von  frisch 
niedergeschlagenem  A^,  um  das  H€l  zu  entfernen,  das 
die  Lösung  enthalten  konnte.  Dann  filtrirte  ich,  fällte  das 
Silber,  des  milchsauren  Silbers  als  SAg2,  und  dampfte  die 
so  frei  gewordene  Milchsäure  nach  Filtration  der  Flüssigkeit 
langsam  und  bei  niedriger  Temperatur  ein,  um  ihre  Zer- 
legung zu  verhüten.  So  von  H2S  befreit  löste  ich  sie  in 
wenig  Wasser,  neutralisirte  mit  COsCa,  filtrirte^  und  erhielt 
so  das  krystallisirte  Calciumsalz  der  Fleischmil^hsäure. 
(Ca  H»  O3)  a  Ca  +  4  ^/a  Ha  0.    Die  Resultate  sind  folgende : 

'  Der  dritte  Theil  einet*  Lösung  von  5  gr.  Fleischextract 
auf  500  gr.  Wasser  wurde  auf  die  oben  beschriebene  Art 
b^andelt  .und  ergab  0,075  des  crystallisfrten  Galciumsalzes 
der  Milchsäure,  das  Fleischextract  enthielt  also  2,6 ^'*  Fleisch- 
müchsäare*  Eine  andere  gleiche  Lösung  ergab  0^069,  also 
2^%  Fleischrailchsäure  im  Extract. 

-  Ich  erhielt  also  immer  etwas  mehr  als  Wislicenus*),  der 
nur  2%  reine  Fleischmilchsäure  aus  dem  Fleischextract  er- 
hielt; trotzdem  zeigte  sich  das  erhaltene  Calciumsalz  der 
Flefechmilchsäure,  abgesehen  von  einzelnen  Verunreinigungen, 
dio  sich  unmöglich  vermeiden  lassen,  mikroskopisch  als  voH- 
fcommen  rein  krystallisirt. 

Der  Kolben  A  (5  gr.   Extract  auf  500  gr.  Wasser,  23.  Nov.  bis  7.  Dez.) 
ergab  0,039  Calciumsalz,  also  1,6ö(o  Fleiscbmilchsäure. 

Im  Kolben  B   konnte  ich  in  Folge   einiger  Unßllle   die 
Bestimmung  der  Fleischmilchsäure  nicht  ausführen. 


1)  Darstellung   der  Paramilchsäure  aus  Fleischextract.     Annalen 
der  Chemie  und  Pharmacie,  Jahrg.  1873,  Bd.  167-168,  S.  304. 
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Der  Kolben  C  (10  gr.  Extract  auf  500  ur.  W^gs^r/  25«  Npv..  Jji^i  l|(^,Dez.) 
ergab  0^051  Galciumsalz,  also  0,93^|o  Fleischmilch^äure.  ,  , 

Der  Kolhen  D  (2^(2  ,gr.  Extrac^  auf  50O  gr.  Wasser,  7»,^ez-  ^^i^iSlij^a^t) 
ergab  kaum  0,007  Calciumsal&,  alsQ  0,510)q  Fleischmilchsäure. 

Dex  Kolben  JS  (S.gr.  Extr?ict  auf  500  gr.  tVa^s^,  7.  .Dec,  bis  v^.  Jan,) 
ergab/  0,QQ8  CalciumsaLs,  ^Iso  0,28^/o  Fleischmilchsäure^      , 

Die  Fteiöchjmilchsäure  nimmt,  ftlso  voö  /dm  ßrgte« 
14  Tagen  an  ab,  und  diese  Vermin^eFung  wächst .  mit:  dior 
Dauer  der  Tbatigkeit  der  Bacterien;  nach:  sieben  Wochen 
ist  die  Menge  der  Flei$ehmllch&aure  fa$t  Nuli.        .     ,:  -,  .i,i 

Ich  muss  hier  erwähnen,  dass  FitÄ  in  seiser  Atbett 
über  die  Lebensthätigkett  des  Bacillos  $nbtiKs^)  angiebt,  dass 
derselbe  itn  milchsaitfen  Calcium  keine  Öährungt' heFvorruft. 
Darnach  scheint  es,  als  ob  er  sich  gegenüber  d^r  Fteisöhmijeh^ 
saure  anders  verhielte,  da  Fitz  nur  mit  Gährungfsmilchsäurö 
gearbeitet  hat;  Es-  wäfe  dies  noeh  wenige?'  wundeftar^  lals 
die  Beofaajchtungen,  die  Pasitear  bei  der  Recht swelnöäure 
und  Linksweinsäure  gemacht  hat ;  ißdessen  hat  •  mir'  •  dep 
Fortgang .  m^n er  Arbeit  bewiesen,  dass  dicr  naeh  dem  Ver-. 
fahren  von  Roberts,  und  Buchner  erhaltene  Bacillus  ein 
ganz  anderer  ist,  als  der  von  F  i  tz,  der  mit  Glyzerin,  Aetbylri 
alkohol  ergiebt.  .  .  ;  i  ;;   ;    . 

Stdlen '  wir  jetzt  die  erhaltenen  Resultate  zusammen,? 
so  sehen  wir,  dass  gemäss  dörii  oben  Gesagten  die  'st^rk^ 
A$similation,  die  m.  Bejtiehung  zur  Entwicklung  un<$  Ver- 
mehrung der  Baqillen: steht,  und  an  der  Qbe^fläqhe  vorskb; 
geht,  zunächst  die  gros^se  Menge  NHa,  die  mch  in  den  ersten! 
Tagen  bUdet,  und  das  Verschwindjen  des  KreatinB  erklärt j 
Später  stirbt  ein  grosser  Theil  der  Bacillen  ab  und  fällt  auf 
den  Boden  des  Gefässes,  ein  anderer  bildet  ein  kaum  sieht«« 
bares  Häutchen  auf  der  Oberfläctie  und  lebt  als  Aerobie,;  eip. 
dritter  endlich  wirkt  als  Ferment  und  bedingt  das  allmälige 
Verschwinden  der  Fleischmilchsäure  und  die  Vermehrung  der 
Fettsäuren.  ,    . 


1)  Berichte  (Jer  deutschen  chemischen  Gesellschaft,  Bd.  11,  S.  49 
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Gährangsprodukte,  die  durch  den  Bacillus  sub^Us  auff 
Konten  des  Glycerins  entiliehen. 

Zwei.  Kolben  mit  iSlycerinlösung  würden  am  Ü.  Jatiuar 
in  Untersuchung  gezogen,  die  bei  einer  Temperatur  von  36® 
geschah.  Sie  enthielten  5  cbcm.  Glycerin  (6;lä  gr.)"auf 
70Ö  gr.  Wasser,  und  2^2  gr.  Fleischextract.  Um  die  Flüs- 
sigkeit trotz  der  Gährung  neutral  zu  erhalten,  fügte  ich  nach 
dem  Kochen  eine  gewisse  Menge  COa  Ca  hinzu,  die  eihige 
Zeit  hindurch  der  Temperatur  von  200®  ausgesetzt  gewesen 
wso:.  ,  Beide  Kolbeu  standen  durch  einen  Wattepfrpp^  in 
Communication  mit  der  Luft. 

Ein  dritter  Kolben  von  etwa  80O  cbcm.  Inhält  wurde 
mit  derselben  Lösung  gefüllt  und  bis  zum  Erkalten  mit  einem 
Wattepfropf  verschlossen.  Dann  brachte  ich  d6n  Bacillus 
sublilis  hinein,  und  setzte  den  Kolbon  durch  einen  Kaüt- 
schukstopfen  und  eine  Glasröhre ,  die  vorher  in '  Alkohol 
gewaschen  waren,  in  Verbindung  mit  einem  durch  Queck- 
silber abgeschlossenen  Gefass,  um  die  gasformigen  Gährungs- 
produkte  darin  aufzufangen.  Der  Kolben  wurde  am  06.  Januar 
in  Untersuchung  genommen  und  bei  einer  Temperatur  von 
36»  gehalten.  ' 

Der  Gang  der  Analyse  war  folgender : 

Um  die  Alkohole,  die  sich  bilden  konnten,  zu  erhalten, 
unterzog  ich  die  vorher  von  den  Niederschlägen  von  Calcium- 
?alzen,  gereinigte  Flüssigkeit  einer  theilweisen  Destillation. 
Das  Destillationsprodukt  wurde  mit  Ha  SO*  angö^uert  uhd 
einer  zweiten  Desliliatio|i  unterworfen,  um  NHs  zu  erhalten, 
dapn  bemühte  ich  mich  durch  abwechselnden  Gebrauch  von 
wasserfreiem  GOsKa  und  der  Destillation  die  Alkohole  zu 
isp^iren. 

Ein  Drittel  der  Flüssigkeit  wurde  zur  Besthnraung  der 
Fettsäuren  benutzt,  dabei  war  das  Verfahren  dasselbe  wie 
bei  dien  blossen  Lösungen  Von  Fleisöhextrakt.  Daö'  zweite 
Dritter  wui'de  nis  zii  Syrupconsistenz  eingedamj)ft,  mit  HCl 
betiahdelt  und  mit  Aether  ausgezogen.  Nach  Verdampfung 
des  'Aethers  erhielt  ich  die  Milchsäure,  den  Theil  der'Bern- 
steinsäur6,'  den  der  Aether  auflöseiii  konnte,  und  viell^ht 
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geschlagenem  AgfßHtY§r>Äm94^}ift)l^fjsii^yi^}tire  Silbersalze, 


trj^jijitp  <?^nn  ^  durph  .  Filtration  ^  .das  ^er^nstein-, ,  und  saksaure 
Silber  yoi^  .dem  milcbsauren  .Öiiber,  iDenanaelt'e  let'zleres, .mit 
^28.  filtrMe.es  und,  unterwarf-  es  ^inef  Tangsamen  Ver- 
d^^pfuijij^.^  .Vyen^  all0r  fT2S,^versch^y\ln^en  ist,  setzt  man  ^ 
in  .  das  Calciumsalz  ,  um,  das  ^  man  k'rystajlisiren  lässf  und 
b^estimmi.  Der.  Theil  ,  der  Berrjstemsaure,  der  als  ,  Silbersalz 
^uf  dem  Filter  geblieben  ist,  wii;d  mit  H.Cl  behandelt,  fillnrt 
und.dei,*  ,Gi;ystp^  unte|rworten.  , 

Nachdem  so  das  zweite  Drittä  ,der,f1fissi^Kei{  mit  Aei^faer 
aiji^^^zq^ei^,j|var,  beSjtjjijnjnte  ,  ich  tlrts  Glycerui  un^'iW "nicht 
1^  ,  ,(|<en f  ^  ^j^etljp^^.^^zu^,  üWf ge^ani^ei^cn  Tiicil  ähv  j  Beirus t^in- 
sä^ii^ii'e^jjwpbiei  ich  m^ch  ,dessei^)en  Verfahrens  nedieiite^  das 
]^jp,.sj;e.i|ir  beijder /Besümm^  Glycerins  und'  qei^  peirn- 

.stein|S^ure  -benutzte,  diß  sich  bei  Alkühok^"ihriing  durch' Öicf- 
b^efe.b^il^n.  .Man  behi^ndelt  diß  Flüssj^^'keit  nni  einer  ^MtscJiiirig 
ycn  ,.j/^lk(^hol    und.  Aeth^r^  und   dampft    ah!  '"TDuim 

wandelt  ^an  die  Bernsteinsäure  in  das  helreAende  K*ilksalz 
pp^,  ,^i}dem  ni^  Kalkwaps^r  bis  zur  Neutrahäalion  ?us£lzt^ 
Von  Neuem  hinzugesetzter  Alkohol  und  Aether  löst|  Jetzt  nur 
das  Glycerin  auf*  ^wird  jdiese  Lösung  lan^^sam  aligefarapft 
ifnd,  ifoch  .dio^.^^uftpumpe  z;u  itiülfc  genommen,  so  ei-giebt  -sich 
die  I  I^eijge  ^  des  GJjj'cerins.^  Weji  lie  Vprsichtsmassregeln  man 
j^u(^.,iyej^n  magj^^die^ß^^  das  G)ycDri[is  kam  jniiner 

^jivff  pjrij^^  aniyäherfldje  seiifi.^  ^  W      dus  .niit  Salzen  nicht  krysUl- 
Ijsirfc^irer  Säuren  verunreinigte  benisteipsaui^e  Calcmm  betrifft, 
soJä$stman  es  24  Stunden  lang  mit  Alkoliol  von  80'^  digeriren, 
jQ[ia.cJit^|d|mn  dy.rch  j^twa,s  HQ  aus  dem  bcrnsleinsauren  Cal- 
cium die  ßernsteinsäure  frei,  dampft  ah,  lost  in  etwas  Wasser 
auf  und  fäjlt.dann  das  Ca  durch  einen   Strom  GQ^l'   lÜä'n 
erhält  r  so  durch  Krystallisiren  relae  Bprnsteinsäure. 
;;,.  w  Q^{NiQ^^,rs9hlag,  fi^r  .^^ch  ^^.uf  ,(^epi^Bode|i^j^S|  G^^ 
•g^il^^  h^t,^,w|x4  abgetjärt.,,  ,,^i^/,j5t|^^^^^ 
i;ip(J...j|]fitj]PAi  l^Mndßltr,  bi^^^       P,^p14o^|pe^,_^,äUjPeja^^ 
,  O^fl^i  .,fiJlrif t, !  man  sdie ,  Lösuriigf  d.afpi]ft ;  e^, .  ^^^h^j^p^ii,^  /^^}i}f^ 
.aus  iWdiQvJiält,  sp.dje  B^rßst^insjäflifq,/cHe  jWi,^.  pben,j^i^c}isi 
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ia  I das  iSilbersalZ'  Lumgewandelt^  ^s  Bernstönsäuce  t (benimmt 
wird.  Der  in  Aether  nicht , gelöste  ^heüi  wird«  itiit  Alkohol 
he^ij^^l^,,  fil;tTjrt{up4i,^^gp(ä[9Wpft.  .iDpFjch  Z^s^tZj^Q  vm.  pssig- 
s^f^r^i^  .^}l ,  flutte ,  i|5h.  jOx^l^äurp ; :  auffinden  iQÖa^ W Y^^b^r  ioh ; 

^.^i;q  IMe  |lö&ulkaite'*gind',Nfolgehde^-l  •.'-'  -\:-'?^  ji'.:'ij.i       =   • 

-i;uj]  Dör^feine- dütNsh  'Igfei^  Wattepfkjjif  ^v^öÖMöfe^efK^lböti 
wurde  am  4.  Februar  untersucht.  ' 

n.i)  iMe  tbfibe  liditmlö  iFlds^igikfeit  ötgaib^'Jjei'^ör'  ttilkros- 
koj^soHim  Ufaiter^cbangj '  ^daös '  det«  Ba<5ill^s*  sübtili^ '  teßl^  lind 
iflriiäiri^Plüissigäeitt/üiiihöräehwäimm,  am  Öodött '  dös' ^^sses 
faiiäen  bich  tödM 'BaciU^nt  In  gtoB^' Sfengfe*.  J  '     '"        i  >' 

' '  '"'Iich'"fä!ha  'krfiie'  Alli-öhöfe;'  dote'^st.  §s\  mlj^lJch','; (la^^ 
iriäii'^fe  ftriäfeft,'\vWn  riiäSn  grÖäsöre'M'erigeii'Glycerin  iii'Ühter- 

'  ^  ^  ' '  Bal^y üirisall^  dt^r  flia'6htigen  Fettsäuren  Ö;^l  8  gr .    *  ' 

''    MiKhsa'iii^fes  Öaltiiufai  0,401  gi^  (C8Hii06>'Cä^-f  S.HbÖ; 

afeb'0;^34r.''Iißl(*säin'fei';'v '■-    '^ ''     .-n''-:'!'    ""'^:;\ 

'  "'*  Von  Öörhst'eift^äui^Ö  eWe  Spur' irri  Äetheratisiü^.  '    '  '  ^ 

'  ' '  'tJfebrig  gebliebenes  öiycerin  4,85  gr. ;  9s  Ijiatte  uiigefahr 

dieselbe  ''bichtewife:  äas  ursprünglich  angewendet*?,  un^,  es 

wäf^ti'  älsö   1^^7  g^rl '  Giyceriri  bei  der  'G^hri^ng  verbraucht 

wörä^ii.;''^' ;;;•■;; '^^;;';;;^^  [;^:.-^  ^/'^'.IT"'..^ 

' ' ' "  ' '  Öer  dii(ier ö' '  Mi '  Wiitie^fr opf  Ver schl6s^en,e  ßalloh.  wiurde 

'^  '  t>)e  mikrösköpiscne  '  Uni ersücÜuilg  ergib'  dasselbe  '  \vie 
beim  erfetön  Ballon.  ^  ,1-, 

Baryumsalze  der  flüchtigen  Fetts^ure^  1,25 1  gr.  ^Zwei- 
mal umkrystallisirt  upd  (J^r  Teipperatur/Von  12^°  j^^sgpsetzt^ 
ergab /dies,  .S^l^^^^  ßg^ryiiin..    Es^bei^teJit^  aj^p  .haupt- 

sächlich aus  buttersaurem  Salz,  das  44,05^0  Baryiwn  ver- 
langt. Wenn  die  Analyse  einen  etwas  höheren  Procentsatz. 
er^l^bV^ls  4^19?  ri^i^eiji  buttersau|-,en  Salz IZ^ko^lnlit,,.^Ol rührt 
die^  wah^siGbejp^li^  dahe(r,,das^  sicha^chr.^ssigsaurßSiParyum 
gebildet  hat.  >    /^  -:    ,.     i 
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Milchsaiu'es  Calcium  OyiS  gT;,  alao.0j28  grj  Mitehsälure.* 
..Vion  Bemsteiniaäüöe  eine  Sptt.»  i         •  >/.  i  •    i  »^1     .1' 
ÖlycOriHi  vöh^  ^wa  dergdb^h  Dibhtie  Wi^ 'iai^'  ui^^tflhjg'^^ 
lieh,  angewendete'  4,57  gh,  aJsd  Wäi^'IjÖS  gK'VkfekhfWöftdöH. 

Der  dritte  iColberi,  der  nur  eine  sehr'  ijegrenizty  Meiig^ 
Luft  enthielt,  diente  mir  besondcröfedriBestlTtt^mni^  d^t  gas- 
fprjTOgfin , ,  Gähfflng^produfct^  W^  wwdei  i  amt  >  13w  i  Mgira  i  ana- 

lysirt.  .1,1  ,.i^.    '  •  I    ••!!';:  >'l    .4-    :.k;   •.!'(. r/' 

In(  makrpskopiscber » Hinsicht  |babei;.i€J[i  nibhtß  zsäI  dem 
hinzuzufügen, ; ^vias  C oh n  bieirnj  EinÄbhIie$seb idesstelben- BfemUjaßf 
in  zuge^hmolsjene  :Ifolben, beobachtet  hftt*)j:  Die- lirübe.SUüar 
sigkeit  zeigt  auf  de^  Oberfläche  i^jn  sehr  '  däiiUiies  iknä  ^aHesI 
Hautch^n,  da$  fetter  ui;>d.  glan^endo^/au^^^eljft  iy;ie  d^pjpnige, 
d^s .  si^h.  ^Id^t^ . , Tv^nn  dpr  Kolb^  ,  n^v  A^x^^,  e^n^^  Wa^tte-. 
pfropf  verschlossen  ist.  Doch  muss  ich  hier  beBjue^l^en,. ,  |[Jp^^. 
bei  längerer  ^ij^debfinng  dps,  Yersu,(?hß  d,as  PäutjC^^^^  i^uletzt 
auf ;  den,  Bo^Qn-  des  Gefösses.  fällt  i  nni  die,  Qberfl|5ftlye  der 
Flüssigkeit  frei  bleibt.  Mikroskopisch  jEirwies  sfph  (de^:Bapi})us 
subtilis  npch,  .ypU^^ndig  9|?n  Stehen,,  .djOpb.  hs^ttej^^^ij  eine 
Modifikation  erlitten;  die  Stäbchen  \va,ren  dünner  uqd  ^phljanker 
geworden,  ^uch  die  Sporen  hatten  sich  verkleinert.  Diese^Verrt 
änderung'  Hess  sich  picht  als  Auftretenj  einesranderen.  W^^^r^ 
Organismus  iii  der  Flüssigkeit  erklären,  dehn  abgesehen  ^^^(^i^^^ 
dass  ich  .^lle,  mögliclfen,.  ypisiehtsma^pog^^ln  zujo  Ef'zielen 
einer  reinen  Cultur  angewendet  hätt^,  kpnnt^  ich  doiiirB^t^illug, 
auch  seine  , frühere  piikroskopisehe  ßoschafferihcit  z^ruck- 
geiien,  wenn  ich  ihn  in  eine  neue  Nährflossig^eU.b|racjite^l 
die  nur  Fleischextrakt  enthielt,  und  sich  in  lest  mit  einem 
Wattepfropf  verschlossenen  Kolben  befand*  Uebrigens  ^yis^en 
wir  aus  der  Arbeit  Buch  ner's'),  ^t^iiss  in  an  die  Form  des 
Bacillus  dürcfi  blosse  Abänderungen' der  cheniischen  Zu-üaiiinien-' 
Setzung  der' Nährflussij^eit,'  in  der  er  gezuöhtet/wircl',\ri\Q|di-* 
fidr'eri'i'ärih'.'        '''''"    '"'  "  •■>>...  i.^  n  ,,  , ,, 

V'.    ■■...;  >  .jM    ;.•:-''•'      •    •-     <     -■  "■  '      ^■■,'\[\\\!     "\\)    ihm//       .f'-üi;! 

■  1)  BeiMge  iör  Biologie  der  PftanieA,  %Ali\,  ^'il  g^W,*1^7^.' 
'.  ^)' 'Beiträge  zur  ÜMfor^hölÜgie  der  ^pfaltpiV^i. 'Üiit^rsucfiii^en  ub^ 
niedere  Pilze.    Nägeli,  S.  209.  -^^  '*   J'-'^i^'  - 
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' .  ..Bei  dör  chemisK;h€i^,tiäL^flJyse,4^  Fli^^ig^jt  orhje^t  ich: 
vi  BaopyuHisälze  xäieridüchtigeiJ  fFletteaviPea/3t^7il4  gr,  Kwei** 
mal'  umkryWaUisirt  lahdi einige i Zeit ibirwinpch  ^d^lTempßratur 
vbn  JJS^-ausgteetztV'' ergab  .dieaiSato46,83?/ot;B^ryuiftij  mu^ß 
iteotitreientlicH  ate-bütlöraäureai  SatejfeestehÄn.«  .{.ifi  -  ' .  - 
:  1 '  :  /Möehsäures  CSatowni^  1 1  i^78<  igr/.,  also  %92  gru  JMtilch^äiirei 
'i"^"-fi|eimöteiiisäiu[«!'0,087ingi'. -:!  ■■'■ -n-  t\\  p.-v4  '-.üi  '^p  r 
' ' "  Etes-'' nitht'  •  a^lmHii^te  Ol^rceWn  Wurd^-Ilfer  öiil'  'größte* 
Söi*g&lt-l]fekibi^tv'eö-betmgi2/4I''gr;' 'i0ai'ndttidäi  btetitzte 
GlybfetlA/  dkie'  Ölcht^  ^ wischish '  1 ,2^  »Äd'  t^^S  featt^/  al^:  etwa 
9^^h'  teiöeä  waäs^tftieiefeÖlyid^rln'entbiett,  »da  es  auätt-erseits 
üwiho^Hcfh^ist'  Öas^'Gl^ciert'n-ion'aliefl' V^miireiiliigtttigeni öurch 
Elitr*a<ötivsf <^flfe '  befreit  izni'  be^tmm^,'  'kan<A  liiaii'  •  annöhriien; 

WäPferi:'"' ":'•'  '•'"'  ■'•'''''  '  " '■•'  '•  ■  -'^f'  -  s'Irv/'.iM  -li.  ^.,,i- 
'  -*' '  Dle"Gal5aiiatyse> AVtird^  göiTlicht,  sobald  sicfe'gafeföi^ig« 
GSihrtings^toKiukti  blldieteh ;  '  Von  didsi*^/'  Zeit'  m  •  •  bem^ktö 
mfifti^  aücti;!  dääs  das  iBaoÜlfeöbäatchen  -nifcht  m-elir  an  ^Dioke 

■2üttähin:=' •-"' '!''^    ^^'^     .'m.;-;m^=  m     ..r-.  .  .•>.   ,-;.*,*!:    .j 

'   'Wtergöbhi^sesifid  folgende:'  *''  ;^^'    '  '    '     '  '^   ^    '- 
'''"'"'  Akary^e  iin'  6.  Februar  r  *        '       Ahal^se  am*  20.  'Febräöi^ r    J  -  • 
COa  .     ..'."'i^'aÖ.^a  '"   :•    -   GOa-'.'!-.^    ;,Mi^-87,0ai    -i- 

Na  +  JleMei^.tTO  62^t8.;  -^  r  >di.iIJf^-fedBeW^c>9f  59,26 
,„    t 'Spät^j;  ei:hielt  ich;  mJT'  noch  ,C102*    ,    ^,.  ;f,,^|     ,,.| 
'  .;  Jfun  muss  die»  Umsöt^fthg  <i^  .Glyc^rins.io  ^mü^awep 
-OajMiufQu  und  diettdjes  Imilchsauren  Galciviiiis^  in!  biUt^m^yi^ 
Caldüm  nach  der  FöniDael/.gescili^^nj):i=    i.       *i.    .c  ..      ^ 
-   J;(Ca-Hd08)  +  ß08.Gfe^(€3B«03)fi(aaHtJÄ  f 

4<C8  Hö  08)eai  +  HiO'-=  (04  H¥  Oi)8iGa^  GQi  Ca  m1  . : 

'  '  '' Wöhh  man"' berfi(iksichtigtV  dkss  der  Bacliluö''in»  (Wr 
ersten  Zeit  seiner  Entwickelung  und  Vermdirurig  dM  gänzeh 
,Saue»$tofl5  ,dßP-iinKQlbeQ,eir>gesahlpssenenl4^^t, durch  GOa 


^ 


•I ;  ^i)lH<HppBrtßeiyleBi  Archiv  lör  diegesawimte  Phymologie,  Bd.  12, 
S.  8  u.  9.  -t.  a^eitscbdft  füc  physiologi&ehe ,  Gt^evaie,  ,B4.  .il,\  S^  1. 
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ersetzit  hkt,  und  Wenn'  itian  iia<ih  dett  '62,13  Nij  den  Procenl- 
g^halt  d^-  tinferßochtert  Luft  -an  CO2  toerechoety /i«t4  ihm 
von  dian  22,64*/*  GO»  abzieht^  soi  fihdet 'man^idasä^^ich  in 
äfft  er^nf  Ziit  der  Gährung  sicher  .zwfeitnal  mehr^Ha  iftl$ 
CO2  gebildet  hÄl  SpSter  TOtroiBdeft  sich  Ha 'und  nimBöt 
00«  an  Meng6  4fu,  nnd  .v<m'  emfera  getviasew  ZeitjiJliiittkt  an 
findet  man  kein  Ha  mehr.  Es  kommt*  dies  von  dem  grossen 
Reduktjonsvermögen  II  das  H« .  beelUt  %  auf.  die^^  W^iae  ent- 
steht die  Bernsteinsiure  und  wahraqheinlich  ai^cJ^iR^iiijktipnß» 
profdukte  yon.stickMoffhaltJg^  Köcpieyu  w  I(ieißqil;i^x,t^'^kt^ , ;  > 
Ohne  auf  die  grosse  Aqhfilichkeit  n&her  .Qinzugßl^n,  (Jie 
awisehen-  dier  -  Gährung  und  der .  Elawirkung .  .der  Acft^öJk^iilw« 
beatftht»;  und,  die  besonders ivon  Ho;ppe''Seyilei^:iauden,flJ);eii 
citirten  Arbeiten  berYongeihoben.wuriieiiWH  ich  n»r  b^n^erk^a, 
dass  die  Einwirkung  des  Bacillus  subtilis  auf  Glycerip.  g^i>z 
ideöitisdi  mit  der  ist,  die  Duöias  .u»d,SlLa9.?)..iindriferner 
E-jHe»ter.^)  für.KOH  erhalten:  haben*!  Die:  beiden,  j{^?*§tQi?i 
Autoren,  erhielten  BJssigsäiut^  tmdiAnwfisenisäur^yspfiitßr.  zeigte 
E.  Herter,  dass  sich  Buttersäure  und  Milchsäure  nbUjtJj^n. 
Auf  Grund  der  von  Hoppi^.-Seyleir.erhaltp^fij^n  P^^^ltate^) 
betrachtet  er. die  ButtQr/?äure  als  ein  3ecun(j[äj:e^,  Produkt 
der  Einwirkung  von.  KOH  auf  die.:W[ilchsäure. .        ^    > 

Gähriiiigsprbdiikte ,    die' '  diureh    den  'BitMllus    Bub^s    auf 
<'*  ^'    Eodten'  des  Ti^ubensuökfeirs^  entstcUeii  '    / 

Ein  Kolben  mit '  iö  gi*.  TVitbferizdckfei* '  und  '  ^/a  gr, 
Ftelöböxttftct'  auf  •  70Ö'  *cbctai.  Wässer, S  ddrch-  einem  »Watte- 
pfropf Verschlössen;'  Wiirde  tarn-  Mi'  Januar  »in  Unteirswulhiijtng 
gezogen,  die  bei  36o?^sdha!hr  Aiocäaihier  Versetzte  debudte 
Flüssl^eit  '^nbiittelbat-i  'ilath  *  &em  Köchen  ^  itiit  ^  GOs  Gä ,  das 
vorher  JBiMt  Tenlperatu^i  ,voii-20ft<!  I  ausgesetzt  gewesen  war. 

Der  Gang  der  Util^rsucbung  war  derselbe  wie  beim 
Glycerin,  die  Bestimmung  des  Traphf^n^ljipkpxs  ges,c|]iia^  durch 
Fehling'scbß  Lösung.  ,     '  .  :      .  t     .    ..   .u,\  .  ,., 

i):iioppe-Seyler:  ZMtschHfl  m  ptiysibl. '  Ghetnife',  ßdiir^  8:  ^. 
2)  Annales  de  chimie  et  de  physique,  t.  73,  p.  148. 
s)  Berichte'  dei*'  d6ttt8ch5ftri  chimtech'en  GesfeWsclKiftiBdJlI/  S.  1167. 
4)^  ZMtsfeilrift  lör  physiologische  Cheiiiie,' 'Bd.  II,'».  44.  r   'j  ^   - 
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Der  Inhalt  des  Kolbens,  wurde  am  \.  Mßvz  ajiajysirt. 
'      ,  $ei  mikroskopischer  Untersuchung  zeigte  sich;  ^er  ßa- 
ciTlus  vollstäh(lig;lebend.  ., 

Durch  Gährung  nicht,  zerlegter  Traubenzucker  , ^,81  gr, 

Baryumsal:^^  fli^chtiger  Fejjlsäur^n  .0,624^,      ,    „    ; 

Mjlchsaurqs  "Calcium  1^2^    ^jso  0^70  >IUch^u,re..  v^ 
\     Keine  Bernstein.-  ui^d  Oxalsäure,  j  ,       , 

.  Eipe  Bestiqitiiung  yoo  Mannit  jge^chah  bj^^er.  picht. 
.,  ,^Ein  .^qd^ref;  Kqll3(fp  ivQi;),  8Q9,cbcm.  luhplt  mit. derselben 
F|ü3sjgk(?j<^^  ^lsp;AÖ  gr>  T^^ubeipg^qjcker,  3V?.,gr.;f]l€iisphwtr^ct 
und  COs  Qß^  , j^fif.  ,.7W  ,Ql;>f ni*  W^^^r^er,:  |wvir4e , . , wie  ,.be,i .  der 
Glycerinlpsuflgsiipit J<,ai4tßchiifeßtppfpn  ,iurwi..GlasröJ;ff^  ver- 
sehep  ^i^  di^i;itje  b^oijfjpr^; . ziu:  G!fa$iapalyi^..,,DiefZö|(jhtung 
geschah  hier  fx\,  ,Gpg)ea^w£|.rt,  -eix^ep.  beigrenztei^. ,  Jifenge.  Luft, 
der  Versuch  begann' .am  26.  Jaouairi  di^  Analyse«* wunie  am 
iq.;  M^i^z  yorg^ftoipflfieo,  .^       ,.       ,  .,.;    i    .  .   .i 

,,^  JiIak,ropjiop,is((;h .. beistanden  i^ei^aeii  grossen  ynterschiede 
zwischen  dieser  Kultur  u^xd  i.deriwgp'^r  die  .untqr- denselben 
Bedingungen  mit  Glycerin  gemacht  wurd^. 

Mikroskopisch  z^ig^e  der  Bacillus  ^uhiilis  dieselbe  Modi- 
fikation, wie  sie  bein>  Glycerin  beobachtet ! worden  war:  Die 
Sporen  waren  kleinßri  hatten  aii^  (Jiöselljfe  Grösse  wie  beim 
Glycerin ,  die  Stäbchen,  ^w.arep  aufih^  scJ:i!aUik^i; ,  ^  hjattm.  aber 
grössere  Neigi^ng ,  vereinigt  zu  tfleiben ,.u,nd  ziemlich  lajige 
Fä,den  von  langsamer  Belegung  zu  .bilden.  ,  Ferr^^r  l^eobach- 
te{e  icti,  dass  ebenso  Nyie^jbeim  Qlyc!erir\  ,die  Sporen,  im  Very 
hältniss  zu  den.  St äbchpn  .weniger  zahlrej^ch, i  ^^afe^  al^  hiei 
den  Kulturen,  die  iauf^F^ei^chext^'^ct  jn  n\it  "VV^tt!^  ver,- 
schlosseiuii  Kolben  gezüqhtet,  ^'^r^^.  Pieß...wai:,j.^ile^^j^was 
ich  mit  der  Vergrösseruii^^  i|ii>pr  die  iph  yer|OLigtq^ 
konnte.  Auch  hier  konnte  ich,  dem  veränderten  B?icillus 
seine  ursprüiiglichö  Form  wiedergeben,  wenn  ich  ihfi  bei 
Gegenwart  von  Liift  in .  einer  Lösung  von  Fleischextrj^ct 
züchtete.  ,    • 

^       Die  Resultate  der  Analyse  sind  folgende: 

.  Eß  bitten,  §}ch.h^ei;  sicher  ;swei  .Al^ohple  gebildet,  von 
denen . dqr.^n^.  b.^i  .^xi\%'  Ten^peratup  vpp,.  untQr  100%  der 
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andere  bei  über  100^  überdestillirte.  Indessen  könnte  ihre 
Menge  nicht  gross  sein,  denn '  es  gelang  mir \riür  0,812  zu 
isoliren,  und  in  ihrer  Mischung  war  noch  Weisser  enthalten. 
Ich  gedenke  sie  noch  später  ^ustudiren.        ^  ... 

Baryumsalze  flüchtiger  Fettsäuren  0;828.  ';''  \', 

Zweimal  umferyställisirt  und' aüt'  einer  *femperatur  von 
128®  erhalten,  ergab  dies  Salz  42,71%  Baryum,  e?  riiäs^  also 
hauptsächlich  aus  Bättersäure  bestehen,  und  wenn  die  Zahl 
44,05,   die  der  Prcfcenigehält   des  buttets^auren  Bär^rotns  an 
Barytim  angibt,   nicht  erreicht  wird,  so  Icommt  dies  AVähr- 
scheinllch  von  eirtör  Beimtsch'ung  von  tläpron^uf e! ' ^    *    ''  ' 
Milchsäures  Calcium '6,99,  also  4,Ö8  Milehöäü're.    '   *'  ' 
Mannit,  dureh  siedenden  Alkohol  aüsgei6^eh,^5',1  gi'.  ' 
Von  Bernsteinsäure  eine  Spur,  etwa'  0,01.  '  ^ ' 

Von  Traubenzucker  keine  Spur  mehr.      '    c  c      /    <  • 
Gasanalyse  (ich  konnte  hier  keine'  Gasanäly^e  ätri' An- 
fang der  Gährung  machei^,  dei^  er^le  Theil  der  sich  bildenden 
Gase  Ist  alsjo  nicht  anölysh*t  worden).  -     .       » 

Analyse  vom  Üsl  Febfuar:  " 
'GOa      .     .     .  ^  78,61  •       '^ 

m  .  ,  :  \  ^  %n     '  ■'  '"^"^'•' 

'  •  ■•*•'■'  Na  o.  Fehler  .  = 'll8,00^' ' ''  •■'-■^'  '''"'"';'' 
Später  erhielt  ich  nur  hoch  CO2 ,  ausgenommen  ganz 
zuletzt,  dehn  die  letzte  Analyse,  die  ich  aufstellte,  ergai)  eine, 
Spur' von  'H2:  Es  ist  mehr  als  wahrscheinlicli ,.  dass  die 
Ahklyse  waclisetide  Quantitäten  von  H2  ergeben  hätte,' wenn, 
ich  den  Versuch  weiter  fortgesetzt  hätte.  Denn  legen,  wir 
uns  Rechnung  von  der  Art  uhd  Weise  ab,  wie  die  Gährung 
vor  sich  gehen  musste,  so  sehen  wir,  dass  Ha  nur  aus  der 
Umsetzung  von  Milclisäure  in  Buttersäure  entstehen  konnte, 
da  bei  der  Entstehung  der  Milchsäure  aus  Traubenzucker 
kein  Ha  gebildet  wird.  Da  sich  der  tei  der  Gährung  ehtr, 
stehende  Ha  durch  sein  grosses  Röduktionsvermögen  aus- 
zeichnet, so  müssen  durch  seine  Einwirkung  auf  die't.9siing 
von  Traubenzucker  Reduktionsprodükte  '  entstehen ,  und  so 
erklärt  sich  ein  Theil  des'Mannits.  Ich  sage  6in  Theil,' denn 
augenscheinlich  giebt'  dife  getlnge*  Möngfe  fettet  Säuren  j  die^ 


390 

sich  bildet,  keine  Erklärung  für  das  Entstehen  einer  so  grossen 
Menge  von  Mannit.  Ich  muss  also  annehmen,  dass  der 
Mannit  wenigstens  theilweise  ein  direktes  Gährungsprodukt 
ist.  Wir  sehen,  dass  später,  wenn  kein  Traubenzucker  mehr 
in  der  Lösung  vorhanden  ist,  H2  wieder  erscheint  und  dass 
dann  auch  andere  Produkte,  wie  die  Bernsteinsäure,  auftreten. 

Setzung  des  Bacillus  subtilis  zu  untersuchen;  da  ich  indessen 
diesen  Gegenstand  in  einer  bfesdhderen  Arbeit  zu  behandeln 
gedenke,  will  ich  hier  nur  erwähnen,  dass  ich  das  Vorhanden- 
sein von  Nuclein  ttakJhweJseJl  fcönwt©yHwähtoaid  ich  keine  Cel- 
lulose  auffand.  Ich  behandelte- den  Bacillus  bei  100®  mit 
Lösungen  1,  2,  S^/6  H2§öi,  itih  Mite  ih'n  sogar  eine  sehr 
kurze  Zeit  lang  im  Wasserdampf  reiner  Schwefelsäure  aus, 
et^}#>abprii-Pip,>4i^,*Wing3t^i.l^eaj^^ipa.^ 

.f.iHlD^  ßfteillusf  sjutltilfei  .)59^n  ^ißii^\i^l^,}ßj)ge  ^ß,JKer,p^nt 
lebön,  J  uft4 1  fwen«  i  die.  iE^&ebni^Qi  6  u  Crb^ia,  p  r>, :  ß\clf^ ;  tuf^st^tigiwig 
g^  )M  die^.ümiWftniÖKWfcgl-  de?  S^Qi^f^»|.an):fe^f^^.|i^i^Bl8U}illufi 
i^ubtUisii  dm.  Ifebprgangu^neß  M^m\9iiMsn\xmjf  S(^hr  kurze 
Zidt-((Äbii?ifrdei(i,jSawi^^offa  J^ri!  i  kWft^ 
setotwohi  «lemHch, f Jangöi idjcij lila^a,  ^pm4^p^Qp„wHh|gi^^äLf me 
dttffihfZeffl0gq»g  .glhyjWgsfWgi^EriSulMti^z^f^ÜdßlV  kftiWi:^), 

ßerf,iB^QiUusi.subtiliß  wm^U- Am^Ufiksf^mt^  ?;iüoäqh§[t,m 

Milchsäure  um,  und  hat  eine  grq§^$jByyI^igui>g,{ß|Jf  JKo^tewi  del^ 
löbgt^ÄniBÄtttQrßäiirß,  zu;!Wl4^n,i,-}  .r,  ,|,i  ,rA.vA{  !l-)otLM'>ü 
btH!  Säili^slich'^äi  tesiiriirigestatAetf'Hwa^i^]^^  IM.' iHoflp !$'<>> 
SieyleT*  fixt  miTmurmrj^l&nh^ik:!^ 
wcQräesen  RathicM^igeiinelneri  häraiiöhsteiitEfe 

}füerm  zu  dei;  Zßit,   aa  icl;  4ie  Nährflüssigieiteii  der  JB^ulturen 
ili'gekiHlosyönyn  Öfefä'sseri 'Wtei^ücKty,''fariä!  diis  SJrd'dkg  y^ä^örnliiger 

■■\-A       [--'rA    in''i:..ii'(i  '[-.r*;-    !.-..•■-    -j  .  .  A   •...;.;     ■•     ^.  . 
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••VM.i  -r-^'U'...-  n.M'.;;'i      •*•    /<     M-l:/      .i»-.;       ---.i      ..T'Mf''     I!  //      .!.-.. 

'f  -•'-.). M  Mi    jw     .1-  .',-;/       '..-.!  '^Of(^.    ,i.     i,,    ,,..,/^:r,.^.,.j    ,,■.:-    (I. 
-i/'fjiir.in..  /    -i;i)    i'  M         .  1-    -1    i'"y!#-V  .  '  'ir.  M     i-i.i     ü  -i     .j;//   ,v/j  ((',»j  r-'. 

■'  'Bä^*4i  'rieft'  des' TIÖ;  Öarites  'afe6ei*''ZöH6<5hHftenthSIt 
einen  Artikel  von  E.  Baumann  über  die  Methodik "d<^ 
quantitativen  Jodbestimiiiting^^WfWäfii?  Derselbe  richtet  sich 
g^en'^Äni^  Bfemet^fcütigen , '  "^^elch^  IdT  iri  '  dÄ^  früheren 

sü<*HuR^en*bemitilb''Met1W)d^n'  äet'  Jä^b^stlttmtuhg^feertiächt 
hab^i^  lißh-  w^Si^de  dtif  Mä  »HkMin^n^nBöplft^  aöi'  liebitött 
v^zichtei*  ^nd' äiö'Beürtbfeilu^^  'dei-  '^h^e  -flen^FsiächgeAosteÄ^ 
öb^^tlätfe^  ü f abtiöii'  ^'4sk  '  Mlssit^i^hälttiisö  V '  In« « iklcheW '  •  meihe 
Mft)^n^  Völlig' 'riöögi^hält^nöri-'Bfemärkurig^  ^2ü  ^öBf'&ii'dfelit 
ArtiköP^ttäö  Ba'öüi'a'rtii^'bei'rs^h^rtdeti  TOhe  'stehön'i 'bUnfei 
Z^^eifeP'au^fe^ftaiötti'^ti^wird^^  ~''f''^  -J-'i  '>'J-'  -^'^i^  .•■..•r^.t  )iii/: 
Dennoch  halte  ich  es  fur^4»iolriig^,^m!t'^eiti'  paär*Wm*t^n' 
auf.  (i^e) Sfecba  äöätQckauBoniMQlilöii  i:  tehi  ihinr dabeügienöthigti^  mich 
gewi8^riffas»äB!j  Selbst-  a» l vfertheaigfen ,  i jwähreB4  6  a  U:ra  !aAi>ft< 
si^b  i  j».  r^i\::ai^enÄhieil^  E/agei  bfefendv»  die  iViertheidigung  mne» 
Dritten, ZU  führep.  V^.^p  weniger  jhätte  er  es  nöthig  gehabt, 
einen  /jton .  ike^ftiger  p.pr?önli(jij^er  %rejzth^  ^zusq^lag^n,, 
w^ozu  ich  ihmnidurcbaup^vkdrjje.,  VeiratoJ^g^ng  gjeg^bpn  .ibÄbi^. 
und  was  er  ohne  Zweifel  selbst  später  bedauern  wird.  Ich 
will  versuchen,  in  Kürze  zu  erweisen,  dass  Baumann 
die  Sache  zum  Theil  übertrieben  und  von  einem  voreinge- 
nommenen Standpunkte  aus  behandelt  hat. 


j.  ,,j^  ^^^ij[nfj^st^^cjaei|i\t,.]^£^wmailin/üb0rsehßn  zu  'toten,. ^dass 
\(}l^^,j^^^^\pfi;;^,,]^^  ZlBller, 

^^Sh  %pQj?,iAwi>WAiDit6ei^Hf?rnßi?/  l^agü /pur,  dadurch.  A^erau- 

.61fti[9feiÄ§  o?PWö}v„tP3rsti^ö  fArJa^H:  B^ftcWe.r.Zi^NQCj^jtdeir  die 
^f^yj^tjuRgf.^fiien/vyy^»  q^jß  bflnhU^eni  i^Öiodfe  jiugeraBciirfii- 
J}fi^!^.:Wg9?tWi  ge^B^n^.,}i,^!l,tei,i,ffli-i?<.i,d^niM¥i^^^  .ehiiei-äAr 
ftelTtf;'^?^  3^Jiats^}ieM?[Uß<fterrGtk«»imfdfes  .Etois^jambecäck*- 
^ßfetigi.)gflj^?#ft)?,iAibftfeB«i  iV|i^  fefliÖBft^  i(J«räftiiäte}Biein«rkuirii^, 
,#§pR?Bfii9e  SßWw?&?fg^t"^gWJ>Ö»^^  !  mn- 

(l?^^*9Bii i '^^eFi.Ywj vyrf , r^r  mi^mh \  gmvi?Qßden^ . alsi )das4 i was 
^^^  übf r  j^yr^elne.jP^qiktp,  d^C  I »ZeJ l&r'sji^heni. lütitersildhTflnigeTi 
ml^'^^^?^^^t^y^^9^io^^i\m>M  mir ada.mal3'.nülhtiiä.a8«ii 
g^Ufj^ft^gigtjgi^  ^^n3^M^i§«^>i^  di6s^)¥cn'wicf ivMDiB  a«it. 
»MPnSWÄeh§,^iB]^eni^9'7\y*ÄMl«ii'iMe  id&rafe-^iJgÄdadit  •  habe, 
jj^^ffß  i^^Ti^r}fme^r^H^n\ \  di^-  Aüims^ ) ■  ItonoiÖanniEa q^  >äu 
jMtif^j  fifiteßbsq^  iffl^ff  ^90Wi«[£iitMigj  üiibegfcuBdöi  ?waiy»90 
j^jfj  efi.,jnyyjiJocfe(r/^tehiiif)?f««ß|äHen]t^.^  rEbne  j'5)tosöidicher 
^ßei^J^th  ri^ay^;  j  ziiAeri^tfJeirtej.  1 1  IffitllfiD-icli-.idairpiihiiiii.^feuoti 
pyilf  iigfp]^dliftbh§l.fc')^pöxi  w^UätlV/  Jeioajiddn,!  i  denk!  oikailj  au^ 
ißSftfßff  k^^wj/fiflftiiSQnftlfftftltettr^  illhaisaidto  v/ficbtiiibercteft* 
fMbMl?^f)^beibjiinufi^3Ö»w  ißj<^lfir3L'gäJDaUdhiiii4»rfähiÖttau 
a«if§^^(ifeiftHcfe#|ßMnj[rt^^  .idgh,  isd  liäMe 

nolo^r)WäH>'3die^ifewdhiri!iiä^ 

Hifififh  anlazigt^JsoJ^itrriB aluJim^&iiPiohheriZ^M^äüfl^eteh 

E9^istrinukj:iht}l)edaiAe]m''^iäii^  idi$ii)[) ifiem^is^urii^h  ^^ti'^iifeM 
iUiiio'piail  faikreitiddJiter^J^'dttiV^^Si^^a&r^^^^füi?^  Kälie!»; 
daHioMiesvi7i^di»ttodi]S6kj;[  (so^iäti < -dtii r>sCilcte^i il^tegtr i^- >W€^ 
dann  vermieden  worden.  WennbBfellJet'idiäöSäftviÄrfipl^tett, 
^  ^^sS^^  löl'  ^m  Sfei^jfeei,  Artifätarurtgodieefflr  fifestim- 
Mftsng^ifP^J#>§^)jXfe<*ÖJi^^^allg  bQUöqöii geler ntff  J8©i  iiätBe  »er 
da{]9Jie§d*«chafJäfe^ljgg  BftitiMten^i^ßlletti  ü'^DöDoünistaaÄf  •  dsaä^ 
^jß^^$i{'Mhfii'^fi^)[-Aiugafean  ?My\Ji)^0^^9^(äxb^  l  m\&si^[  oder 
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nähme  fflhren;  dass  ein  Modus '  ^et^ähM  tv^r,'  bd  Welchem 
sieh  da-  öewimrang  zuverlässiger  Zähleir'  Sdivvlei'igkrften  ih 
den  We^  stellten.  Alles,  wafe  aber  di^  AtfefiBrrunjg'  dö^  beifig:'- 
Hchettfiestimmungren  bewierkt  wlr<^,  ist  ¥n  -det  ir^tf^Ai*^ 
auf  wenigen  Zeiten,  Jri  der  zivetien  auf  feiner  Z^e  ehtsSältfeti'. 
Ebensowenig  ist  it^tod  w^öhö  auf  dlie  Me!hödöri  beiöglfchb 
litteratiir,  noch  irgend  'ein  Zahlehbeleg  eihe^  Gontrölbfestiiti* 
mung^  laangeführtl  Von  der  'Thätsatihe,  äass  bei  AüistfaUÜtt^ 
eines  jodaJkalihaUigen  Harns  nöl  Pallädiürtilöäung  toehir  äius- 
grfallt  vntdy  ials  dem  geWldeteö  JodpäHadiüöi  öhtöt)rlcht, 
(wahrend  normaler  Harn  unfier  dfen  gleidiferi  'ÜmStlfeidWi 
ymg  fclfflr  bleibt)  M  hirgeiidwo»  die  R^el  Bäss  'fei'  slbh 
dad)eis  niöhtelwa  um  die  AusßÜldn^  orgafifeckei^^StAstanizcin 
aus  dem  Harn  durch  dife  Salfcsäure  handfelti  verstfeHt^öfehVön 
selbst:  das  leösste  bei  normalem,  von  Jodidfeii  frfeien'Harhe 
ebenso. einü'etön.  Man  kann  siöh  indess  Ifeidhidävob  iSXi^^ 
zeugen^  dass  der  Niedferschläg  äUch  mehr  Palladlähi  eäthlUt, 
als  gefordert  wird,  und  abgesehen  davoii  fcabe  ich'  den 
Niederschlag  auch  ^oförti  nach  dem  Auöfallön  äbftltrirt  tmd 
wiederholt  mit  heissem  Wasser  ausgewaschen.  Es- kdnifien 
d;>ea  ohne  Zwäfel  andere  Pal}adiumverbiti>dungeii "  vAMttö^ 
gefallt,  resp;  mitniedergerissen  werden^  Und  tlieser  UÄtötänd 
kann  bei  allen  Yersuchenf  das  Jod  im  fiarne»  durcJi' (fireüt^ 
AusfitHung  mit:  Palladium  sca  bestunmMi  SchwierigkeSlfen  tet^ 
Ursachen,  wenn  auch  der  Fehler  nicht  in  allen  Fällen  gfeich 
hocl\  is^  ^Bei.ß^stimmung  3ehr/ geringelt' Jodmei^en^erdeh 
die  Sichwlerigkeit^n . ,  obnQ  >  Zweifel,  am'  i  grosst^n  sein«  iBau r* 
maiiin.hattUbersQhen,.  diass  idbmeüie  GontrdbesthniEHiiigeU 
absfehtli^h  ,  mit. )  sehr  i  gmngön  Metogea  ivon  Jodkalium  äus»^ 
gQfi%t  ^>aä>e;.4ieQuapJitäten,  .welche,  dabei  mehr  aui^efallt 
werden,  erscheinen  in  diesen jFaUeii  relativ  erhebüch^  obschcm 
sie  absplut  niM^ geringe  siüdw u      '  •  ;     '     •;    ' 

Es  sei  noch  erwähnt,  <Jass  es  mir  nie  cimgelaÄefr  ist, 
wie  Baumann  mir  imputirfc,  zu  glaufeerij  daläs  ich^u^^eö^ 
Methode  der  Jodbestimmung  eritandön  hätte;  Ich  habe  ledige 
Heb  für  den.Hfii'n  gezeigt,  dass  es  auf  jetiefti' nicht  g'^ad'e' 
schwierigen  Wege   gelingt ,  zuvei^Iäs^  Zahlen  '  selbst '  bfef 
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Bestimmung  sehr  geringer  Mengen  zu  erhalten,  während  sich 
den  Versuchen,  einfachere  Wege  zu  benutzen,  vielfach  Schwie- 
rigkeiten entgegenstellen.  Meine  kleine  Mittheilung,  der  ich 
nie  eine  besonders  hohe  Bedeutung  beigelegt,  hatte,  wie 
ausdrücklich  bemerkt,  nur  den  Zweck,  Anderen  unnöthige 
Arbeit  zu  ersparen. 

Zum  Schlüsse  darf  ich  wohl  darauf  hinweisen,   dass 

sowie  ich  mich  persönlich  davon  überzeugte,  die  Arbeiten 
von  Zell  er  in  Folge  eines  Missverständnisses  auf  irgend 
einem  Punkte  unrichtig' 'beur^heilt^  zd' 'haben,  es  meinerseits 
in  der  Öefifentlichkeit  zurechtzustellen,  da  es  mir  nicht  schwer 
faJI^jjj  9]pejR,,,erlf:i^nptQn,,Irrthum  ai^ichein^ug^teben.  Ich  weiss 
nicht,  wie  man  in  einem  derartigen  Falle^  zumal  ich  selbst 
der  zuerst  Angegriffene  war,  ein  grösseres  Entgegenkommen 
bWftipenifhi?flß„,,ijyft^^}?h.J^  li«rtg¥g8Qfe*nn^en 

meinerseits  auch^ge^en\yärtig  nicht.  Damit  darf  die  Angelegen- 
heit w6l^  als  ^a^^^         erledigt  eeltein.     '  ' 
',,,,    ;jHL^^'l,^p,,iin  4pfU  1884.  [ 

'-r.fi     [  /(liMi'il).)»      'M-      .::..'»..■'  .    -^  '     f    .  ; 

.:-!  \)      ,'h.-'='.  »i.Ü       i.  ■;      -       :'    -T-  ,.'  ■!'..  '-     ,'        ;.•  -,   ■■        . 

.;.    •'       -■;  :!.  .       ■'  r'l     !-;■     i-J";-     f  ,i.':.;    ' 

Im --'-<i /'■'.■  /    -   ,f;    t!".L-i    l^i.     •'.,■;!     ''.i„'''i     j;-  .  '.jpi.i  i'.  v  .'-■ '.,^  I      .■ 

lüi    fr-  :<    •    -A   Or'-(f'!'    .;•■>. -r-, ■]■,(':;    '!','■■':  0-.  vti  ,>    r  .  /  ''    ' 

il-nr!-     ^      •    •    '      '»■.,■'■•:':,    /  '.    ^■;!."/i•'^    ■•';■)!'    .i-'j-i-V    ;      * 

-1/ .••■  '    '■'       •  ■"'''<■       II  'i     ■.    •  .;'!'    ;;   w      M  1.'    }[]'{    f  !li,     .:  ,--  .    ' 

ilnu]     ;,  ■  •'      -;!:! '-,-*'!/ '    i*  '     ••   :i    .  .M.']/  iMilii     ■.  >  - 

»Hifi  ^',;!'.-:  'i  ,}.,  .,ii  <i  m:  •■•'•  '.•.'.■'  .  '•.'::  '  ,!'--;'m  ..  •  *  ■  . 
•!';,!(!'•[    .'I'.!,   ■];;}:     Jn  .  •.        ,.•■        -    •>    •/     :  .   '         '  .  .'  ;.      ,,/.   :  , 


Ueber  4a8  Vorkommen  von  Xanthin,  Güanin  und  Hypoxanthih. 

.  Von  ,      "  ^ 

.         ,      Dr.  A^oliih  Baginakjf«  ,     ,^         , 

Privat-Doceiit  der  Kinderheilkunde  an  der  Universität  Berlin. 

(Aus  der  cbeiliisoliön  Abi&6ilüiig  ded  l^jrsloloi^tschen  lustlt'ütä  ä^  tfniverisitkt  Berlft.) 
'  •         . , , .  (Per  Bedaitiön  sugeie^iigaii  am  %  Jtfai  ;M884.>' 


I.    XTörkommeti  von  Xanthiti  ttiid  Hypoxanthiüf^iitt  Theo. 

Bei  der  bekannterrhassen,  Komolbgen  Zusammensetzung 
zwischen  Xanthin  (Cs  H4  N4  O2)  und  Thedbromin  (CI7  Ös  N4  Ö2), 
und  nach  der  von  Fischer  ferwiesehe^n  Möglichkeit  aus 
Xanthin  durch  Erhitzen  von  Xanthinblei  mit  Jodmethyl  das 
Theobromin  zu  erhalten,  erschien  es  von  Interesse,  das 
Xanthin  selbst  im  Thee  aufzusuchen. 

Nach  dieser  Richtung  hin  durch  Herrn  Dr.  Kos  sei 
zur  Untersuchung  angeregt,  bediente  ich  mich  des  von  Kossei 
bei  Darstellung  des  Xanthin  und  Hypoxanthin  aus  thierischen 
Geweben  eingeschlagenen  Verfahrens. 

Ein  Pfund  guten  Peccothees  v^rurde  mit  verdünnter  1  pro- 
centiger  Schwefelsäure  Übergossen,  längere  Zeit  hindurch  im 
Papin'schen  Topf  gekocht,  das  schwefelsaure  Extrakt  durch 
Pressen  und  Filtriren  von  Theeresten  befreit,  durch  Baryt- 
wasser übersättigt,  und  der  Ueberschuss  des  Baryt  durch 
CO2  entfernt,  filtrirt,  eingedampft  und  mit  Ammoniak  und 
Silbernitrat  gefallt.  Der  Niederschlag  wurde  auf  dem  Filter 
gesammelt  und  unter  Zusatz  von  etv^as  Harnstoff  aus  schwacher 
Salpetersäure  umkrystallisirt : 

Er  wurden  von  dem  salpetersauren  Silbersalz  gewonnen  =   0,1567  gr. 
Dasselbe  hatte  einen  Silbergehalt  von =  33,6      0/0 
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Das  stimmt  mit  dem  Silberg^halt  des  s^lpetßrsauren 
Xanthinsilberoxyds  =  CVHi  N4  O2  AgNQs,  welches  33,5 >  Ag 
verlangt- 

In  diesem  Pfund  Thee  und  ebenso  m^  eiQem  .^weiten 
wurde  überdies  bei  gleicher  Behandlung  eine  in  NHa  u?ilps- 
liche . SuJ)stanz  gefunden,  welche. möglicherweise  Guanin  ist; 
die  gf ringe  Menge  genügte  mcht  zu  gi^jauen.  Prüfungen. 

In  einer  dritten  Portion  aus  Thee  gewonnenen  Exlj^aktes, 
welches  von  Herrn  Witte  aus  Rostock  gütigst  zur  Disposition 
gestellt  wurde ,  und  die  bei  der  Darstellung  des  Gaflfein 
restirende  Mutterlauge  ist,  wurde  gefunden  0,4707  des  in 
kalter  Salpetersäure  unlöslichen  Silbersalzes  des  Xanthin- 
körpers.  Dieselbe  ergab  nach  Ausfällung  des  Silbers  mit 
Schwefelwasserstoff  und  Bestimmung  desselben  aus  dem 
Schwefelsilber,  einen  Silbergehalt  von  =  36,37  V. 

Nach  nochmaligem  Umkrystallisiren  ergab  sich  ein  Silber- 
gehalt von  35,4^fo,  was  dem  Silbergehalt  des  aus  Salpeter- 
säure krystallisirenden  salpetersauren  Hypoxanthinsilberoxyd 
(CsHiNiOAgNOa)  entspricht.    Derselbe  verlangt  35,25%. 

Die  Anwesenheit  von  Xanthin  und  Hypoxanthin  im 
Thee  ist  sonach  erwiesen;  diejenige  des  ersteren  wurde 
übrigens  durch  die,  mit  einer  kleinen  Probe  vorgenommene 
Weisel 'sehe  Reaktion  bestätigt. 

li.  Vorkommen  und  Menge  von  Qüanin,  Xantliin,  Hypo- 
xanthin im  frischen,  und  bei  Sauerstofifabsq^i^is  ge£aulten 

Fancreas. 

Eine  grössere  Masse  von  frischem  Rindspancreas  wurde 
fein  zerhakt  und  in  zwei  Theile  getheilt.  Von  dem  ersten 
Theile  winden  500  gr.  frisch  der  Untersuchung  unterzogen, 
von  dem  zweiten  wurden  500  gr.  unter  Abschluss  und  Be- 
hinderung des  Zutritts  atmosphärischer  Luft  durch  drei 
Wochen  bei  erhphter  Temperatur  der  Fäulniss  überlassen. 

In  beiden  Portionen  wurden  nach  Kossel's  Methode 
Guanin,  Xanthin  upd  Hypoxanthin  bestimmt. 

Das  frische  Pancreas  ergab  in  500  gr.: 
1- .  Q^apin  ~  1,8986,  al?D  in  \m^  OjÄTW, . 
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Die  giöwonnene  Substanz  zeigt  alle  charakteristischen 
Eigenschaften  des  Guahin',  ist  iii  'NHs  unlöslich/ iri  HCl 
gelöst  krystallislrt  dieselbe  aus  der  Lösung  in  Nadeln^  hfe'räW 
und  ^kbt  iriit'  Picririsäüre  sternförrhig  grüppiflö ''Kr;^stall- 
nadöln. ' '   ''  '■       •     -'    ■     '  ■    '       '-"  ■•  ''-''■'  '>^>'-  ■'■ 

2.  Xätithhl:  göftinden''  Xkiithinsilböroxyd  (C5  H4  Ni  O2  A^i  0  =^' 
1,4*56  grÄ  inithmXattthl«  =*  (/^5727).    In  100  cbcm.  ±=^0^1145.   ^ 

3l.  flyppKanthiar  gefumieii  salpetersamregt  Hypoxanthia3iIbeTOiyd  = 
l,440ß,  also  Hypoixanthip  =  ft64pa.  In  100  Qpcm,  =f  M8§!-,;  // 
DNBm  gegenüber  .wwdß  gefunden  im  .g^aulte^ 

1.    Guani^  .    .    .  =5:  0,0845,  also,  ia  100  ==  0,00^9. .     .; 

2.;  Xauthin     .      =  0,2244,  also  in  100  =  0,0455. 

3.  Hypoxanthin  .  =  0,4053,  also  in  100  =  0,0810.  '    '   ' 

Wenn  man  die  auf  100  gr,  gefundenen  Zählen  Ver-j 
gleicht,  so  ergiebt  sich  das  interessante  Resultat,  ääsjs  durch 
die  Fäulniss  alle  drei  in  Frage  stehenden  Körper  vernicmet 
werden,' die  erheblichste  Einbusse  hat  das  Guanin  erl^Uen, 
während  sich  als  der  der  Fäulniss  am  meisten  widerstehende 
Körper  das  Hypoxanthin  ergab,  was  übrigens  mjl  äer. 
Resistenz  dieses  Körpers  gegen  chemische  Einwirkung  '  im 
Allgemeinen,  und  gegen  Oxydationsmittel  insbesondere  üHerein-, 
stimmt. 

In   der ' procentischen   Darstellung    verhalfen    sich,  die. 
Verluste  von  Guanin,  Xanthin,  Hypoxanthin  durch  die  Fäulniss 
der  R.eihe  nach  w;ie  97,9 :  60^2 :  36,7,  al^so  nahezu  wie  3:2:  L 

'  m.  Törhalten  des  Hypöxänthiii  imStöfrweciuiel!^^  '^""^ 

Die  eigenthümliche ,  wenigstens  relative  Resistenz  des 
Hypoxarithins  libss  es  weiterhin, interessant  erscheinen,*  sein 
Verhalten  im  Stoflfwiöchsel  beim  Fütterungsy ersuch  zu  prüfen..,. 

Ein  mittelgrosser  Hund  wurde  niehrere  Tage  hindurch 
mit  jedesmal  gleichen  Mengen  (taglich  1  Kilo)  mageren  Pferde-  . 
fleisches   gefüttert     Bei    dieser   Kost   schied    der   Hund  '  in. ' 
2X24  Stunden  726  cbcm.  Harn  vom  specif.  Gew.  104Ö,äus/ 
Der  Harn   wurde   nach    der  ursprünglich  von   Hofmeister^ 
angegebenen  Methode  mittels  Salzsäure  und  Phosphorwolifrarii- 
säure  genau  ausgefeilt.     D6r  Niedörschlag' mit  Biäryt  ih  der 
Wärme  zerlegt,   der  phosphorwölframsatire'Böryt  äbflltriift, 
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Das  Fillrat  nach  sorgfältiger  Entfeirnung  des  Baryts  mittels 
Schwefeli^äöre  bingedanipft  und  mit 'NHä' vorsetzt,  der  kfczte 
Riest  der  sich  abscheidenden  Kiosphaite  abfiltrirt  und'  nun' 
mehr  in  d'ei'  ammöhiäkalischen  Flüssigkeit  niitAglNös  gfefällt. 
Dei*' Niederschlag  wurde  abÖltrirt  und"  in  das  Salpetersäure 
Salz  übergeführt.  Beim  Abkühlen  'der  Salpetersäuren  Löisung 
scheidet  sich  Hypoxarithin  als  salpeterJsaures  Hypbxanthin- 
silb(^roxyd  aus: 

Gcfwogfne  Menge  3=  0,O0'6'4fÖ,  also 

In  100  cbcm. .    .  =  0^00085. 

Xanthin  Wurde 'in  minimalen; erficht '-wäigMiten  Spuren 
gefunden.  *^  '  '^'    •  '       ^  '^    -'' 

Derselbe  Hund  erhielt  r  nun  bei  fortdauernd  gleicher 
Nahrung  in  derselbeh  z.  Th.  aus  Fleisoheltrakt;  z.  Th.  aus 
Pancreaö  gewonnenies,  ^gelöötes  Hypoxantliin  zugeführt.  Inilier- 
halb  3  X  24  Stunden  wurden  4,281  gr.  Hypoxanthiii  ver- 
füttert. Die  gesammte  Harnmenge  betrug  innerhalb  4  X  24 
Stunden,  während  der  Fütterungsperiode  und  bis  <eiöen  yoUen 
Tög  spater,  4200  cbcm.,  speeif.  Gew.  1020.        -    -.     .      . 

Ein  Liter  düeses  Harns  wurde  direkt  mit  NH«'  gefallt, 
und  nach  Entfernung  de$  Phosphatniederschkges  mit  AgNOs 
gefönt.   Es  fand  sich  darin:  .  , 

Salpebersaures  Hypoxanthinsilber^ 0,0 1,08 
Hypoxanthii>      .    •    •    •    •    •      —0,0048    . 
,   _  Ifi  IPÖ  cbcm,     ,    .    .    .    .    .    .:^  0,00048. 

Seltsamer  Weise  weniger,  als  vor  der  Fütterung  niit 
Hypoxanthin  , 

.  .  Ueberdies  fand  sich:  , 

.,„,.,  ,Xa,^iyiinsilberoxyd  =  0,0198  '    , 

*  Xantbiri  .    .     .    .- 0,0078 

'*'*  In  100  cbcm.   ..  =  0,00078.'  ••  ' 

Es  war  möglich,'  tiach  Zersetzung  des  Sifb^rsälzfes  die 
WeideTsche  Reaktion  zu  machen,  ebenso  die  '^Reaktion 
mittels' Salpetersäure  und  Natronlauge.  Beide  Reaktioilen 
bestätigten  die  Ali  Wesenheit  des  Xanthins!  '     ' 

'*'*^^  Aus  1  Liter"  desselben  Harnes  Wurde  durch  Salzsäure 
eine 'Substanz  abgeschieden,*  Welche  schon'  in  kleinen- Spuren 
sehr  schön  'di'e  Mwelidprobe  -gab.    Die  quantitative  Beetim- 
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mulig  unterblieb,  da  leixier  versäumt  worden  war,  von  vornr 
herein  bei  Beginn  des  Fütterungsversucbs  eine  Hanüsaurer 
bestimmung  vorzunehmen.     So  fehlte   das    Vergleieh?!Qb|,e^ 

und  die  üütersujehung  würde  zwecklos  gewesen  seiq. 

Der  Vwsuch  lehrt  aber  jedenfalls,  dass  das'IJypqri 
xanthin  beim  Verfüttern  zum  grössten  Theile  ver:^ 
schwindet.  Der  Uebergang  desselben  in  Harnsäure  ist 
nicht  ausgeschlossen  und  eine  spätere  Ergänzung  des  Vj^^- 
suchs  nach  dieser  Richtung  wohl  wünsdienswerth. 

IV.,  VerlMlliteiii  des  Xantbtos  ii^  H^m^  des  mem^chjli^hen 

Eöndes  unter  physiologischen  und  pathologischen 

Verhältnissen. 

Ich  habe  schon  darüber  Mittheilun^  gemach):,  dass,ip}i 
im  Harn  eines  an  Nephritis  leidenden  Kindes,  einen  in  sein^n^ 
Verhalten  und  seiner  ehemisdien  Zusammensetzung ;  mchi^ 
dem  Guanin  ähnUchen  Körper  fand,  («iebe  Verh^ndlUsngen 
der  phyaologischen  Gesellschaft  in. Berlin,  Jahrg.  1883^84, 
Nr.  6).  Derselbe  wurde  in  dem  ersten  Harn  »ach  ^4  stün- 
diger Anürie  in  relativ  beträchtlichen  Mengen  gefunden, 
nachdem  der  Harn, .  nach  der  Methode  von  Hofmeister 
mit  Salzsäure  imd  Phosphorwolframsänre  ausgefällt,  der 
Niederschlag  mit  Baryt  zersetzt,  ans  dem  Filtrat  der  Baryt 
genau  entfernt  und  das  Filtrat  eingedampft  worden  war. 
Derselbe  fiel  als  hellbräunlicher  Körper,  z.  Th.  krystallinisch, 
z.  Th.  amorph  heraus.  Die  gewonnene  Menge  betrug,  aus 
100  cbcm.  Harn,  nachdem  die  Hälfte  des  Filtrats  behiilFs 
eines  von  anderen  Gesichtspunkten  aus  eingeleiteten  ^hier- 
versuchs  verbraucht  war,  noch  immer  0^1865  gr.  Der  Körper 
enthält,  wie  schon  mitgetheilt,  43,8  7o  Stickstoff,  und  gab 
mit  Aipmo;Pii^  ynd  Silbernitrat  einen  hellen,  dicken,  gall- 
lertigen  Niederschlag;  gab  .di^  We i 4 eTsche  Reaktion,  lös^e 
sich  besser  beim.  Erwärmen,  als  in,  der  Kälte  in,  Was^er^ 
und  löste  sich  nicht  besser  auf  Zusatz  vgn, Ammoniak,  .     , 

Eine  weitere,  an  einem  zweiten  ;  nephrltifcbei^  Harn 
emes  Kindes,  nach  Scharlach  gemachtei^.  tf^t^ijsjuol^ing, 
ergab  einen  relativ  gwossen  Gehalt,  aftXwthjim  ,w^,.dvif(?b 
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die  Xanthinreaktioö,  mit  Salpetersäure  und  Natronlauge  und 
die  Weidel'sche  Reaktion  erwiesen  wurde.  ,In  c^em  M^jusse, 
als  in  beiden  Fällen  dqr  Albunjingehalt  des  /Hai:ps  s\ßk  .ver- 
minderte md  die  Nephritis  :mr  Heilung  giijgv.vi^schwÄnden 
beide  Körper  aus  dem  Hsffn,  ^  '^      -    ' 

Diese  Befunde  ga^bei^  den  Ahhss  zu  ,  (Jen ,  fplgieaaden 
weiteren  Untersuchungen.       .         ,       ^       .  ;,  ..ju  ,r.    - 

IJnter  Innehaltung  des  gleichen  Ui^^ersuchu;ng^^^f^ei^ 
musste  zunächst  constatirt  werden,  ob  di^/rJP|dlui^,,ider 
Xanthink^rpser  mit  Salzsäure  und  Phasphorwolftiamräure  in 
dör  ThÄt  eine  80  vollständige  war^  dass  sdierieHM^teiflle  der 
Fällung  zum  Zweck  quantitativer  Bäsümaimn^  Imi^elkialteli 
werden  konnte.  / 

Zu  diesem  Zweck  wurde  eihe  Iproc^rttige  aftäliiche 
Xanthinlösung  in  der  gleichen  Weise  nach  Zusatz  von  Salz- 
säure mit  Phosphorwolframsäure  gefallt  >  so;  laDg>ekJbis;  das 
Filtirat  keine  Trübling  mehr  mit  Phospho^\<folfj;5f|iiswre,  zeigte, 
alsds^pni  wie;  oben  angegeben,  weiter  verfehrep.  Nac4i,„Ein- 
dampfung  des  vom  Baryt  befreiten  Ffltrats,  entbidt^der 
geringe,  etwas  Na  Gl  haltige  Rückstand  ^keitie  Spur  von 
Xanthin;  dasselbe  war  durch  die  PhosphorWölfhamsäure  voll- 
ständig ausgefällt.  .     t  Cu  ' 

Die  Methode  erwies  sich  Sonach  als  hinläil^licB  sicher, 
und  zu  event.  quantitativen  Bestimmungen  braviclitar. 

Es  wurde  nun  zunächst  normaler  Kinderharn  auf  den 
Gehalt  an  Xanthin  untersucht. 

1.  In  50  cbcm.  eines  normalen,  yon  einem  4  jäbrigeh  Kande  stammenden 
Kinderharns  wurden  nur  geringe  Spuren  von  Xanlhiri  gefunden. 

!2.  400  cbcm.  frischen  Kinderharns,  von  einem  3jährigen  gesunden 
Kinde,  enthielten  0,0151  gc.  Xanthin,  also  in  100  chcm, ,»  0,0038  gr. 

3.  600  cbcm.  frischen,  albuminfreien  Kinderhaois  von  einem  2 V«  jähr. 
Kinde,  welches  noch  an  ;eiii>er  dip)itheritischen  Lähmung  litt,  indess 
kein  Zeichen  von  n^phriUscher  Erkrankung  haUe,  (es  wutiIq  absicht- 
lich ^in  solcher  Fall  gewählt,  weil  der  pben  bq^iohnete^  diemGoanin 
ähnliche  KOrper  ebenfalls  bei  einem  mit  diphthefiliiscken  Läh- 
mungen be^^fleten,  aber  gleichzeitig  an  Nephritis  l^^nden  Kinde 
g;efund^^  war)  enthielteo  tinöQO  cbcmj  Xanthin^  OjOKWijr. 

In  100,  cbcsa»^. 0,0038' gn. 
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befreiten  Fitvats  eine  sehr  geringe  Meiig|e    ein^s  auC.^u^al»^  YPfi> 

■      Ammoniak  teraiisfallepden,  bräun]icfien  ^Örperp^,  welcher  eine  A^i- 

-  •üeÜliiftg'tier'Weiiie*l''fec!i'eil 'fteälrtit^  tri  d^V 

j  j  AiiDrmidnialtä(mo<t)htr^  gab*.!   Elaä  W^it^k  PrOfö^  i\Mat-  #^j^h^UM« 

geringen  Menge  nicht  möglich,  indfi99.)el*gBb>Öiet^^nut  m|iBial Ql^iüd 

an^estellle  WeideTsche  I\eak^on  ebenf^Is  ^iu.e,pr^ngej^rhiung  in 
' '  "  cter^  Ämmöniakälrhosphäre,  sodass   aie  AifWesenheil   von  GuaniijL  in 

diesem  Harn  nicht  ausgeschlossen  ist.*^'' "*^^^^''  '  '      ^'     /\  ' ' 

4;  '6w  dbcm."  frisckeri  narns   (frei  '^pn,  Alßüminj  von  einem'  tf'!2Jähr. 
.-i  Kiöi^'eMiiielt^hr'i*     .^■S'f'/^     i-.j..;.:v,u     -m1  >)   lu^     o)-,iin 

.,[ .  Jti^0ii£Q6ii)klea^.gl9gendbep\iitrfi^  ^Mtith^ 

i^,paJfcQtogi$c}ifim'.i[nephritisehöiri  lo^fidertx  ^^nulhri 

In  sämmtlichen  der  folgenden  Fälle  handelt  ^mthMvaÄCil^ 

M^  ?^?!&^/'^^?^ff»'^*^.W^^iff  V^f^f  jon;^rl?tif^,,y^|[J,Dj|^therie. 

In  den  ersten   oeideh   enthielt,  der  Harn   nur.  noch  wenig. All>i^n[ii,n^ 

das'äiich   schon  inn'öi*hafb  \Jer  nächsten  Tage   verschwand,  sodass' 

-  die  Kep!^?^  itf-voUöT'AlAenün^  wär.'-'''^^'f ''W''''^'^       j^^i/    -''''»ll^^ 

•5.    Harn  "von 'einem  Erwachsenen,  Kutt,  aus' der  Klinik  des  Herrn  Get. 

-  halb  -von 'Fte'rich's,'*miV'  durtih^^die'-ÖÖte  ^'des  'Hei'rti   PWfössti^ 
■\BtiflgBr»übeillasäfe(n!:    )  >;   fi  "•;     ' ';:'.a    n^cv     r^)b    ■yi'jx;!:^,!) 

..,, ;     ...,,<    ..In  ,7^  jßbw^iftfSOö-.gr.;  XantWiiw^^lso./vjo      Mir  ir,^] 

6.  1300  cbcm.  von  einem  an  Diphtherie  erkrankte.ii'.  i12äod)9ii  lO^lHl^i^ 
,  !^fty^¥^:W»;]YW^rA}^Wff^^^®V?^p5  ^if^st,«f|,.T»ßR  vollständig 

Versen wana :      .  m     -       1    ' '  i  '  ^  .  ^ 

'''      feersäbe  enlhkifXanlliin=b,te  *'*" 

i--  ^  'i.rr;  f!-i:iiiDllOO'cbcm.  C'i^J.: .  t-.Ii=iiO,IÖö3I''iJ«ii    ''^  '^'' '    --''-J 

7.  2  Liter  Harn  desselben  Kindes,  (JessiEiri  'crtieii  schon  '^degfenlliiW' dar 
Mittheilung  in  der  j^ysiologisclj^en,  Qe|Äj],ßch3ft,.|;r.)V£t|}j3^g,-g^f^iaq, 
uriä  bei  welcnem ,  aunälli^  re.ij?be  M-?nge?j  )Ca|atl^in^  ,ijii. fi^irjo^  ^^f^Hf den 
worden  waren,—  damals  leider  ohne  quantitative  Bestimmung.  ^.  Der 
Hörti  ist 'inzwischen  rifahezu  fi-ei  yoii  'Albürnm  geworden,  enthält  inde*s"s 
itttWiÄhin ' noch  tcAgeridfe  Äeiigelil  V6n  :iäni.mn.  Es  wurden  eefuhdeii : 

-.   •■-^'^  .•'-■ -'^  '^'^/  --Ift-äiiltter^-v'^^'öiSlSi^V.'''''^*'''''^     '■   *''*-*■    '^^ 

^-  in.  ji'.    '  !i  .■:  .^  !  In  10Ö'febfcifl::i''=^f,015l^-  i"  ''  ^'  '''-'■''  '"^'^''''^ 

^uhi>  l'.Dte*e^^Zahl'i^'5iad^Bate'  ^dfe-g^t^tg^t'^V'^tf  iftifsAlädyi^  ^Slsere 

1:  ..  Mebfei^  voWiahdWi  Wfett,'dfie -b^i  a^i-  SÖhWl^gt6kJ'lfei^''1;rttitlung 

.f    desi^teroh  »ßbw^ffelwiapsersi:Öff'äugg^chi'edferi\Jh  Sbh'MröfiilsirtWi^SWtirch 

.  ..tniehnnaög^  Vm^^  Mttd  EihdäTrtplTen'g'JThl'S^'rfför^il  gi^i]f,"wie 

wiedieBhölte,  mit'f  dein,/  iii"^^ti  Abaathpft^^äito'Vetöff^b^Äto'ftÄSten 

gemactttW»  Wei  d  ^l^hfe '  l^^tionen  ergaben. 
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§;  ^'riscihe  Niei>h?itls.  .Mä^sig^r  Gehalt, an  Albumin.  Kinxi  31,'»  Jahre, 
^..j^n^Ri^ih^rie  ejjkrajikj;^,   .  ,  ^ 

. .  75  cbcm.  Harn  enthalten  =^  0,0085  gr.  Xanthin,  also 

in  100  cbcm.     ..  .    .  =  0,0113    « 
^'^'' ''''^10(^1' aurdl6&fem''HäVÄ'''sthi6d  '^ich, '4ie  öben'^b  3;  aus  den 
f ' ' ' l^fh^^ättnipftieii'  > Filtiat  ^  ein  '  in  AmmöÄlak  üiiüisllfcher,  '  iötgäöi^her, 

-  » ( [bcäanlifjhei  Körper  in » :geü(iiger  Meppe-  »m     *  ^      •  <  >!  i :  •     :  •  ^ 
fifj^ithQibu  Harn,  fHöeti^  Vephi^iti^  bsi  Diphthierie^iHeiclilicher  Gehalt 

Gefundeii  Xaojhin  =0,0133  gr.,  also 
•'^^'^'^  •'   -      '-■  =  'rri''lÖO"cbcmt""'.='o;e26e  €'        '-■-■'-'    " 
'iiiitii;Au(^'ibteribBeb!eii  V4rlü^  bM  Enltferhuri^  des  Scb#§felsilbers 
II   inichtiauSynsadassr/dieJiZahl  nun  als  edne/Mimmalzahl  zaibetraolateu 
, ;  > j  ^k. , ,  ^pchii^l^  W^,  m^  ♦  l^^m,  |:in4e  Harn .  niol^t .  ^u  ej^aUe»^  d$^ ,  das- 
,  j  g^^  l^ajl(|l^p?emi)^ch  :^|i.|Grup^^^  ,     .     , 

^P)'i,?^'iI^^^^^'.,ftP^T '  ?*^.^-^W^,i'®^^^  an  Albumm,   Aiich  hier  fand  sich 
.  (Jßr   sphon    sub   2  und  8  erwähnte,  bräunlich    sich  abscheidende 
-^'^'m^.  "''' '   ;-.!.^^|.^..''    ■■■■•:    .    <;■■..     .:    ••  - 
J  .    in.  L;ii  ;..'! 'Gehalt lan  Xanthin  »O^Oß^li?  gr^  also  ^  _ 

,.).,,-,   .;,,/  ;(,..;;  ,:ip,. 100, <jhGfla.,    .F=Qi,m^  < 
;    ^  v^  5tf  Jlt  j  J^^-n  die   .Zfthlen    aus  diesen  Untersuchungen    einander 
gegenüber,  so  finden  sich  also  in  100  cbcm.  Harn. 
•'"  ^  "GehalV  an Üahthin:'  "  '"''-' 

"J  *'*'.''        '   Pathologisch  bei 

-  i  • )  0,0078  gn     .  0,0027  gr. .  (Erwachsleber  ud  Abheilung.) 

:0,0^3ß.  «       :  ,  .      .,  ..0.0031   *,     cl»  Abheil^ag.), 
9,W30   «.  ;      0^0159   *  ,     -         . 

0,0113   *  _-         ' 

"    ---;  '  0,0266   «  '  — 

i*"''''i-''    '    •      ■'■       -    ,-0,Ö285-  *      ■•  ■  —    ' 

*^  Es  ergiebt  srch,'  wie  man  si^Ht,  eine  ziemlich  r^el- 
niässige  Vermehrung  ^der  "Xanthinmeiige  ini'  ne^hritischen 
albuminhaltigen  Harn  bet  Kindehi.    '  "     '   -      • 

Der  Körper,  Vöh  welchem  icH  in  der  ^Physiologischen 
Gesellschaft  zuerst  MJttheilutig'  gemacht  habe,  habe  ich  in 
seinen  dort  charakteriäiften '  Eigenschäften ,  in  keinem' der 
sf>ät6r'' uiterduchtöh  Harne  wiedergefandeil;  ich  habe  aller- 
dings 'söhderbarer'Weiöe  später  auch  keinen  Fäll  in  der 
Pradis  Wieder  gehabt',  d6r  mehrtägige  Anurie  darbot/  wie- 
wohl ja  sonst  diese; Fäll^  durchaus  nicht  zu  den  Seltenheiten 
gehören. 
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Die  ZaHl  der  überhaupt  utit^röüchten  Fälle  isty  wie 
man  erkannt,  nicht  sehr  gross;  jedenfalls  tticht  §ö  ^wlisi'um 
ein  allgemein  gültiges  Gosie^:?  ^daraus  ahleiten '  zu|  aurfön.  Bei 
aU^d^p>  glaube  icj;i  ^\e  Aufmeyksa,a)^it  au,f,  019,  V^j^f^ehrung 
des  XantJiinsi  ,iiuf  Hara^derr,, mx : achter uJJephritisrntei^teöden 
Kinder  hinlenken  zu  dürf«i;  ^^  ^mzu^  weitei'en  ©Vent?  *e- 
statifönden  UnlOTsuchungen  ncich  die$^  RluhOung  Mn  Ailregüng 
zu  geben,  da  in  Frageq,  wie  die  vorliegende; .  schltes^lfeh  hur 
die  Masse,  der  Untersuch\ipige,n  eine  EntAch,e|diing  bringen  kann. 

Um  rair-über  die  B^utungdor  Anwe^eaQhettrdep^^Jfenthins 
in  dem  Blutef,  und. ifeveni.  über  söiÄei ;  Wirfcungi' aut>  iden 
gerad^  böi'  Nephritis  so  laicht  fti  Millieidenöchäft'' gezogenen 
Herzmuskel  zu  verschaffen",  machte 'ich  einige  Vehige  ihier 
versuche,'  die  Icli  nur  kür^  zum  SchKiss ^^er\Väh^i/  triö^hte; 

Fröschen,  welchen  kleine  Quantitäten  einer  XaijÜiin- 
lösung  subcutan  beigebmd&t  wurden^.. bliebön'v^llsändig  intact, 
und  am  Leben.  Ein^  staMt^s  EanincSeiiV 'welchem  von  einer 
gesättigten,  schwach  iEilkafe6hdh  Xanthintööung  uiite^  Zusatz 
der  physiologischen  Kochsalzlösung  kur^  pa^e^a^dier,20  cgr. 
direkt  in  der  Ingularvene  injicirt  wurdje,  zpigte  an  dem,  unter 
Herrn  Prof.  Kronecker'S;  gütigepa  /  Beistand  lli^ig^l^ten 
und  beobachteten  Hel:*zeii>'  ■  keiöötlei  Odirekte  anomale« '  Ver- 
änderungen, zuÄi"  mindei^teri  keine^ZM^en  von  Herzsch^äiihe; 
im  Gegentheil  stellte  sich  bei'  tiathfolgend  eingfel^ifeltem 
Erstickungstod  eine  ausserordentliche  Widerstandsfähigkeit 
des  Herzmuskels  im  Absterben  l;ieraws,  sodass  das  Xanthin 
eh^r  ^Isi  ^\t\^  Kräftjgjing^pjdttqi^dj^s  .p^rzii}]i;^^e^,,,de^n,^ls  ein 
Her2«|f^.^jjJ)et^j^pht^ei^|,^^y;k.i^^  ,  ^j?i^^3,:^gebni^s  ßti^Jf^i 
mit  demjenigen  der  Untersi^]h|vji^§5eq,.,yoffjf]Lpbprt^),  W^lfilPffH 
gl^icbfa)}^  ,\li  ,(J^m^|JypjOjX^p)jhip,,^^nf4i,e  ^keilhätigkeit,  kräfti- 
giendßs  u^ . wnt,Qf ^Wt^^jj^c^p^,  Mit)be|i  S^f\^if-i  Woher  i?Lbi[j^g^ 
4ie  Vermehrung  d^sJfJwtWn;  ip  n^^]^^ 
ob  ,(^ieselb^  im  ;  Blute  ,vof,  §idi!^g^ht,.,9fj(e|r  ^^^i^^^i.^^.c^fp^^Nji^f^^^ 
ob  de^selbejp  ^ir^e  .  pathp^ogi^cl^^  Be^^i^ 
welche,  Wßr4en  weitere  üntejfSUChjii^Bgeii  r?;^  Jeh^9^,;l^^^^ 

1)  Arctiiv  fär  «xperimentell^  t^a*kblog4iö.'bdt-'Xi\  i-uo<  j:[  [^U>i* 


Ue1)er  Guanin. 

Von 

A.  KosseU 


(Per  Redaction  zugegangen  am  2«  Mal  1881.) 


Die  folgenden  Untersuchungen  stellen  einige  Ergänzungen 
dar  zu  meinen  früheren  Angaben  über  das  Vorkommen  des 
Hypoxanthins  und  Xanthins  in  den  thierischen  Organen^). 
Nachdem  ich  gefunden  hatte,  dass  das  Guanin  ebenftills  bei 
der  Zersetzung  des  Nucleins  auftrete^),  war  es  ersichtlich, 
dass  die  von  mir  für  das  Hypoxanthin  gefundenen  Werthe 
etwas  zu  hoch  sind,  da  das  Guanin  mit  dem  Hypoxanthin 
zugleich  als  Silbernitratdoppelsalz  aus  der  erkaltenden  Sal- 
petersaure ausfaUt.  Es  rausste  also  das  Guanin  vom  Hypo- 
xanthin getrennt  werden.  Diese  Trennung  kann  durch 
Ammoniak  (in  welchem  das  Guanin  schwer  löslich,  das  Hypo- 
xanthin leicht  löslich  ist)  nur  dann  volktändig  bewirkt 
werden,  wenn  anderweitige  Substanzen,  insbesondere  peptoa- 
artige  Stofife  nicht  zugegen  sind.  Aus  diesem  Grunde 
wurden  zum  Zwecke  quantitativer  Bestimmungen  beide  Körper 
mit  einander  durch  ammoniakalische  Silberlösung  gefällt,  und 
das  Gemisch  der  Silbersalze  aus  heisser  Salpetersaure  bei 
Gegenwart  von  Harnstoff  umkrystallisirt  und  ^st  nach  Ent- 
fernung des  Silbers  eine  Trennung  mittelst  Ammon  herbei- 
geführt. 

1)  Diese  Zeilschrift,  Bd.  V,  S.  267.  Untersuchungen  über  die 
NucleTne.    Strassburg  1881. 

»)  Diese  Zeilschrift,  Bd.  III,  S.  15. 
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Es  war  zur  Beurtheilung  dieses  Verfahrens  nothwendig, 
die  Löslichkeit  des  Guaninsilbernitrats  in  der  angewandten 
Salpetersäure  zu  kennen. 

0,4110  gr.  salpetersaures  Guaninsilberoxyd  aus  heisser  Salpetersäure  vom 
specif.  Gew.  1,10  umkrystallisirt  (bei  Gegenwart  von  Harnstofi 
und  überschüssigem  Silbemitrat),  wiedergefunden:  0,8883  gr., 
Verlust:  5,5  •/o. 

Die  milgetheilten  Zahlen  für  ä^  Quanin  sind  also  etwas 
zu  niedrig,  hingegen  sind  die'  Z^ahlen'für  das  Xanthin  auf 
Kosten  des  Guanins  erhöht,  da  ein  Theil  des  Guanins  ent- 
weder in  Lösung  bleibt  und  erst  beim  Neutralisiren  ausfällt, 
oder  durch  die  Salpetersäure  zu  Xanthin  oxydirt  wird. 

Das  Xanthin  kann  aus  der  salpetersauren  Lösung  durch 
Ammoniak  als  Xanthin-Silberoxyd  ausgefällt  und  gewogen 
werd^i,  ;bei  ;die^em  Verfahren  tritt  jedoch  leicht  eine  Ver- 
unreinigung der  zu  wägefliden  Substanz. mit  Phosphaten  em. 
Zur  Entfernung  dies<er  BeimenguDtgen  witd  das  Xaaathin-i 
Silberoxycl  mit  Schwefelwasserstoff  zerlegt,  das  Filtrat  einge- 
dampft mit  Ammoniak  aufgenommen ,  ftltrirt  nodimals  mit 
Silbernitrat  gefällt  und  als  Xanthin-Silberoxyd  gewogen.  In 
den  meisteii  der  mitgetheilten  Analysen  wurde  das  Xanthin- 
SillMH'Oxyd  mit  Schwefelwasserstoff  zersetzt  und  der  aus  dem 
Filtrat  auftoy§taljisirende  schwer  lösliche  Theil  als  Xanthin 
gewogsen.  JErsteres  Verfahren  ist  vorzuziehen. 

Der  folgende  Versuch  wurde  angestellt,  um  zu  prüfen, 
ob  dweiss-.  und  peptonartige  Stoffe  auf  di6  Fällbarkeit  der 
genannten  Körper  dmcb  ammoniakaüsche  Silberlösung  einen 
hindernden  EinÖuss  ausübön.  5S8  gr.  Rindsleber  wurden  in 
der  firühcr  beschriebenen  Weiset)  im  Pap  in 'sehen  Topf  mit 
Schwefelsäure  erhitzt ,  die  Flüssigkeit  nach  Entfernung  der 
überschüssigen  Schwefelsäure  in  zwei  gleiche  Theile  getheilt. 
Der  erste  Theil  wurde  vollständig  nach  dem  früher  ange- 
gebenen Verfahren  mit  Silbernitrat  ausgefällt,  def  zweite 
Theil  mit  Bleiessig  versetzt,   so  lange   ein  Niederschlag  ent- 

1)  Diese  Zeitschrift,  Bd.  V,  S.  267.  —  Hoppe-Seyl«r's  Hand- 
buch der  physiologisch-  und  pathologisch-chemischen  Analyse.-  5.  Aufl. 
S.  521. 
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sfehdyiflMriHv^daB'.iUMirat  tiach-Entföi-na  E\e\s  ttiittelst 

®ehv*etelwai^tigtdÖ' 'ebeirf^s^iirÄR    SÜbei-nitrat'  gefallt      Es 
wurden  folgende  Zahlen  gefunden:  :  ff  i^  u;  • 


-Mtifi^iJffltilj; 


,  <U     '>y.'l'f       ^.irMi'{{;-f';H 


.-/n 


n^O 


'i.n 


Hypoxanlhinsilbernitrat . 


<  ißleiessigt 


,böiaai4elte  .; 


.0,!1?0  ^r,, 
6,2597    « 
'0,ÖÖ51    .X 


04540,  gr, 
9,2358   « 

o;o94^  «  ' 


;iDaitöel1[ye.»i!ii  'Pr^cdnteiit  derfeimohteii  ^bitanz  r 


0,0440/0 

0,0Ö7O|i"" 

0,04a  •. 

i/.  0>OQ9cw     i 

0^35  i« 

0,035««      t 

- '  ."ii.-.i, ', 

.,■.>.,;!!    .^    r.. 

Guanin      , 

\^\^^  Nfii.iHiypoxanthinsilbei'nitrat» 

Nach  diesem;  Viermich'  konnte  rv;on  leiner  Äusfäüung  mit 
Bleiessig  Abstemd  genctfnmen.werdeoi.  ,     ^         ..  t/ 

f  «'c^DäB  Griaain  i«*!  feiereitfe-rflehrfcicH  in  thferischen  Organen 
ädfgöfdhdÄi,'  öifi6'''allgemelhö  Viät-breitiing  iri^^H^  lebens- 
fähigen Geweböh  hä^^tnäriinäes^  diesem' Ötotf  bis  jetzt  nicht 
iü^^^^^^^  7^nd*  es  im' Pankreas  (ö;öl^,  Vo) 

^uM|i^  i^Qbpfj ;  (} i;^^  ^upgj^,,Q  ^ijcqaji^.d  im 

Sperma  des  Lachses,  Kühne  in  der  Retina,  BafPreswil 
u]R#.!.YiOU  i»i  4enr  ^hv^pp^^  liind  deajMSehwimmhlase -van 
Fischen  (als 'ßuaninfeükjs  ^letzter©»  Böobachtung  wurdet  von 
ElirÄi'd  und'Krü:kerib'e'tg  Weitei^'  v^fölgti^'^Pörttei'  wurde 
das  Guanin  von  mehrereti  Äütoi^ieh^iii  iJe^  'fixörfexen'  ühcl  in 
Mi" Nieren ^ riieakör  |  Örg^snl^n ' '^Mi^Miiideii , ' Sköirbione, 
^l^ffx  pomatia,  Qcjtopias^vulgaris,  u,.,  s,  w.)< ^op  Herte/  in 
(^en^p  des  Fischr^ihQr^^aij^^p^ppden*).;,     i  .    i  .   , 

,,  b  ]jNa<jh  m^iöwirf\ih^r^jijflt?r^ucbTO  musste  ich  das 
Vorkommen^  des/Giuälninib'  Olü  aäleüi  'dei^'önigeö  Oi^an^n  vor- 
aussetzen, welche  reich  an  Zellkernen  shid.  Wie  dfe  folgen* 
4^,i^na)iy3^ff.Sqige;E^  i^^^Ac\}l^^s^  Vprau9Sßt?;uijgi, bestätigt, 

^  '^  ' '  •  '4y >  föa^^  ZMÄimwifefeilühg  dei* '  •  cHöäbezfÄ^lölieÄ^  ^iüil-attii^  findet 
sich  bei  Ewald  und  Krukenberg:  Untersuchungen  des  physiolo- 
gischen Instituts  dei^'tinfifersität  Heictelberg.-Bd.  IV,  H.  8(,  S. '262. 
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Insbesondere  zeigte  sich,  dasö  das  eisütoryoöale^  ihernreiehe 
Organ,  ferner  schneU  waehseade  Gesciiwukto.  r^cb  «aia 
Guanin  sind:  ,\\..\  •,!,    ..,,.-.  m;)  i-.  ' 

1.  LeuMffitsCh'öä  Btü t.  XÄl^öTiplprlpäralO"" '4ü,2ö  gK Tester  Sub- 
stanz geben  .0^6810  gr.  tGkianin;  und  0,0653  gr.  Hypoxanthinsilber- 
nitrat,  (L  i,*Ä>3©lo/o  Guanin .  Und !  0,0720|o  Hypoxanthin  *). 

2.  SarkoWdet  Bauchhaut  öfnqr  Kuh.  (Alkoholpräparat.)  18,61  gr. 
Trockensuisstanz  geben  0,0527  gjr.  Guanin;  0,1140  gr.  Hypoxanthin- 
silberftltYät,  die  XJuarilität  des  "Xanthins  war  sehr  gering  und  wurde 
nicht  bestimmt. '  0,2830/o  Guahiii  und  0,2720/o  Hypö'xanthin. 

3.  Sarkom  der  Haut  des  Oberarms.  (Alkoholpräparat.)  20,82  gr. 
Trockensubstanz  geben  0,0407 '  gr.  Guanin ;  0,0006  gr.  Xanthin ; 
0,0640:  g».;.HjpeOcanthin8ilbemltrat^:!di  i*  0,1^6^^€kiäÄin,  0,1370|o 
Hypoxantbipr  ■.      t  i  i  ;j  ■ 

4.  Embryonaler  Muskel  (Rind). j  353  gnfeiiohtejK^iSjcdittanz  (ent- 
sprechend. 37^7  gr.  Tröfck«nsulistanz)  geben  0,1552. igi'.  Guanin; 
0,3045  gr.  Hypoxanthinsilbernitrat;  0,0420  gr.  Xanthin,  d.i.  0,0440/o 
Guanin,  O^Ölfeo|(^'Hypoxanthin,'0;012*|o'i(awtÄirt;''    •  i-   '^  ^'-^^ 

5.  Muskel  des  erwach&eneh  Thi^re«  (Rhid).'-  8f2'gf.  fttröfciet' 
$ubsta»2  ;  (eo^tspr.  74,16  gr-  TrockeBeubstemz)!  geWÄ  -^^,0^50  gr. 
Guanin^  0,3842  gr.  IJypoxaiitWn^ilb^Wtrat, .  0,03^.  gr.  ,^i^t}^^^^c(,j. 
0,005 ojo  Guanin,  0,053oJo  Hypoxanthin,  0^01,2oJp  Xanthin.^   ,      ^  r  > 

6.  Muskel  des  e|rwaphse-nen  Thieres  (Hui^^).  ,195,7,  gr.  feuqhit,^? 
Substanz  geben  nur  Spuren  von  Guanin^  0,2440 ,  gr,  Hypoxanifiin- 
silberriitt^t,  0,0455  gi*.  Xänthiti,  d.  i.  Ö,05So/o  Hy'poXkrilhin,  %oi^^b 

•'Xaiithih.-'         '^  '   --■•    '  •'      '-'     ■  '■'  i ''  ''•     .-'-''-'-'      ••;      ^.:!i'»q'- 

7.  Panieirieaii^fVö'm  Riihä,  Nv.^il  (efÄtttmlti  23,18o]i,'  Tw^ck^nöubstihi): 
17lr7:igir.  fflucht«ifSiibstan»igi^t  qf^Ö5S:gn.GÜamiii>  0^36(0  ^H 
Hypoy9^^bi<isilbOT?>i1[^^  0»g?5^/gr,  X^i^f-W^»,-  4^  .iyiO,p56o/o, -Q^tt 
0^0950(0  Hypoxant^^,  0,^9^^^^^^^^  .        ,.;•.)  -.yU 

8.  Pancr§as  vpm  Ri^4»^Nr.  IL  231,  ^f*j  feu elfter  Substanj;g^t)^P 
0,39)85  gr.  Guanin,  0,4351  gr.  Hypoxanthinsilbernitrat,  0,0698 /^i^ 
Xanthiii,'  d.  il  0,172^)o  Guanin,  Ö'84b|oHy()(iitaiitliin,  0,030ofo  Xahtliihl 

9.  Milz  vom  Rind.  55Ö  gr.feuchtyr^* Substanz  geben  0,3768 '^^k 
Gtianin,  0,2110  gr.  Xötithia,  0,8800 'g^.JH^otxtfntliinsilbernitwit,  d.  i. 
0,068Pi'o..G*ianm^  0,08po/o'Xaiithäo,  0,0710/«; iJjj^^xanthin.    mm-vw  ]>   / 

lOv  Leber  vom  Rind  (vgl:  oben).:'       ;   .  i:  .    <     Mr.,/     i    ,   -.iK: 

In  der  folgende  Tabtellä    sliid'  dS^  Resültatö/'ÄiöS^ 
Analysen  übersichtlich  zusammengesti^UL    .DeFvWi^^sg^ehalt 

*)  Die  Besl;im?[|ung  des  XajjtWns  mis^gJKlckjte.  ;      i?  i     »  .     i ,  ;  - 
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der  feuchten  Organe,  Welcher  In  den  Analysen  6.,  8.,  9.  und 
10.  flicht '  direkt  besttmmt  wuMe,  Ist  für  den  Muskel  des 
Hurtdös  zt^  T5'%;  für  das  Pancreas  zu  76,9^/j  für  die  Milz 
!5if  75%''für  die  Letier  zu  71  V  berechnet.  "    ^^ 
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Mih  (Rind)  .  ,  -,  .  _, 
Über  (Bind) .    .  1.    1    i. 
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Die  Differenzen  im  Guanin-GeJhalt  der  beiden  Pankreas- 
drüsen. J^en  :  eine  mehrfache  ,  Erld/^rupg  zq.,  Entw^eder  ist 
in  dem  Pankreas  I.  ^in  Theil  (Jes  Guanins  etiler  postmor- 
talen Zersetzung  anheimgefallen-,  (das  iSminiu  wird^  wie  die 
folgenden  Untersuchungen  des  Herrn  Dr.  Baginsky  zeigen, 
durch  Pankreas-Fäulniss  leicht  zersetzt)  oder  es  ist  ein  Theil 
des  Guanins  durcfr  ejne  zu  intenäve  Einwirkung  der  Salpeter- 
säure in  der  Siedehitze  zu  Xanthin  oxyclirt.  Endlich  muss 
auch  die  Möglichkeit  erwähnt  werden,  dass  die  Menge  der 
stickstofifreichen  Basen  mit  den  physiologischen  Zuständen  der 
Drüse  wechselt/  Für  einzelne  Drüsen  ist  dies  s0hr  wahr- 
scheinlich, nachdem  Schiefferdecker^)  gefunden  hat,  dass 
die  Gianuzzi'schen  Halbmonde,  jene  Gebilde,  welche  zur 
Regeneration  des  Drüsengewebes  in  enger  Beziehung  stehen, 
vorzugsweise  Naclein  enthalten.  : 

Dass  dorn  Guanin  eine  wichtige  Rolle  im  thierischen 
Stoffwechsel  zufalle,  ist  seiner  Menge  und  äeiner  Constitution 
nach  vorauszusetzen. 

Seine'  chemischen  Beziehungen  zum  Harnstoff  sind  leicht 
erkennbar, -es  ist-neben^  dem  Kreatin  der  einzige  Gewebs- 
bestandtheil,  der  als  ein  substituirtes  Guanidin  erkannt  ist. 
Es  ist  bemerkenswerth ,  dass  beide  Körper  einander  ver- 
treten, in  den  Muskeln,  in  denen  das  Guanin  fast  vollkommen 
feJilt,  ist  das  Er^tm  in  reiehlidier  Menge  vorhanden.  Hoppe- 
Seyler^)  hat  das  Kreatin  als  ein  Zwischenprodukt  bei  der 
Bildung  des  Harnstoffs  bezeichnet,  wir  dürfen  mit  Wahr- 
scheinlichkeit dem  Guanin  eine  gleiche  Rolle  zuschreiben. 

Diese  :^nahme  stimmt  freilich  wenig  überein  mit 
einigen  sehr  verbreiteten  Anschauungen,  die  man  durch 
Fütterungsexperimente. gewonnen  hat.  Nadi  Einführung  von 
Kreatin  per  os- erscheint  dieses  als  Kreatinin  im  Harn  wieder, 
während  andere  Körper  z.  B.  Amidosäuren  in  Harnstoff 
übergehen.    Die  Bedeutung  der  Pütterungsversuche  für  die 


1)  Nachrichten    der  Königl.    Gesellschaft   der  Wissen§chaften   zu 
Göttingen,  1884,  Nr.  2,  S.  72. 

2)  Physiologische  Chemie,  S.  643,  1000. 

Zeftsclurlfti  f£Lr  pliyslolögische  Chemie.  Vm.  29 
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Entscheidung  dieser  Frage  ist  vielfach  überschätzt  worden, 
es  ist  diesen  Experimenten  ein  geringerer  Werth  zuzu- 
schreiben, als  den  Thatsachen,  welche  durch  die  Analysen 
der  Gewebe  gewonnen  sind,  und  welche  mit  voller  Sicher- 
heit zeigen,  dass  in  allen  untersuchten  lebensfähigen  Organen 
substituirte  Guanidine  enthalten  sind,  Körper,  die  leicht   in 

HarhÄtD«  öb^rg eflOtofe  M.^(^o  Ww^Bo .  ri  0  3 ,  p 

Ob  diese  SubstanzeafJ>^i;4iU:.;Fütterung  in  HarnstolBf 
übergehen,  oder  nicht,  das  ist  eine  Frage  von  geringerem 
Interesse,  denn  es  ^ptiifi^Jit;^q  eryart^,  dass  sich  an  allen 
Substanzen,  welche  in  gelöstem  Zustand  den  Organismus 
schnell  durchwandern,  dieselben  chemischen  Prozesse  voll- 
ziehen, die  itit  Miferii'^def  ^'öeWaSselfeiöflte  ''l?%i^teftifen. 

Chemische  Abtheilung  des  physiologischen  Instituts  in  Berlin. 

\  \    ^..    ...    '      Den  20^  April' |Öft4;'^        '•'  •<  .'(/«'m  h  . // 

•  '■''       '"  '  ^      •■'-•.    I  .,  /I      .V       -  'T    ',  —     •.  ,*      .  ,  ,       .j  ,1,    ,j  .    ^^     ,,  i.         .,;„    ; 

."'       ^    .1  1  1.  ,.     t 

'    '  ■'  ' '      '=  '''    '■'    '■  ^'      '  "•(  ^'    i  .  : '  ^   ;  -'.  '    ./;;       „i  ,  : 

''*     '"  '^  '     -   •-' '':Jii-i'W|    --.».   ..--^-'iL -r  .:.n-. .  .7    uA,:.-.,. 

■'^*'  '  .'■/'.  'M'i 't  M'   .'*.    3"  -vwl  '^\  :>,-a     .o^iiH   .\fi,(|    ^ 

^*>i    -.    .'  .-N^s.-.  /JAK  ifii  n'W  .. 

''*'*     •' 
•        ^»f  '-'  •'  •  ,  •      'i'^ii-  '.    :.   *    !.r!       .  .  .-.,  .;.,;,.-,.,. 

'*'■      "■    '  '■•   ^■■•■'■'       '■     •"''••■    ■'      ■      i      a-     --■-<•{       .r/,     n;:'    .,/     '.     .         . 


''  '  ^      ^''  ''    ^'^'       '  "  '-'■    ^y-         ''     i!  -'.  *ji.:i-r'  j/.i      .;  .-•  i;.       '.1     • 
"''■'''''*^     '*'-^'     li'jü.:)    '»li '!'!  '.    .1.  .:i  ij.'.i,.a'l      ;i  •:      '.I.    /;  m1;  ■■,,*■, 

'   "•■'  "^    '^"^^''^'     ''■-       -;)*''""      .   ...'     ,]..    ;       ii-..'-M/.   .^-      o.i-v-jr)     -im!. 
'■     ;"   ■-:    "    'i''*-l''^-:    i^  -l..!    .;  ;r,{n    .    -.;■    ,,    ,,   ,.:.     ,/    .,     ^      _    j.,_.;..^     ,,..^, 

Physiologisch-oH^Miscfr«  LiltfrtiiurUlrersitilitjn! 

Bd.  27,  H.  1  bis  Bd.  29,  H.  8. 

Wedenskii^  N«  Ueber  den:EiQfl{jss,elfE^tri§(jber  Vagusreizung  auf  die 
Alhembewegungen  iDei  Säugetni'eren,  Bd.  27,  S.  1. 

Worm-Müller«  Ueber  das  Verhalten  der  Harnsäure  zu  Kupferoxyd 
und  Alkali,  S.  22. 

—  Ueber  das  Verhalten  des  Kreatinins  zu  Kupferoxyd  und 
Alkali,  S.  59. 

—  Ueber  das  Verhalten  des  menschlichen  Harns  dem  Kupfer - 
oxyd  und  Alkali  gegenüber  und  dadurch  bedingte  Modifikationen 
bei  der  Trommer'schen  Probe,  S.  86. 

—  Der  Nachweis  des  Zuckers  im  Harne,  mittelst  Kupferoxyd 
und  alkalischer  Seignettesalzlösung,  S.  107. 

Lcßw^  0«  Ueber  die  chemische  Natur  der  unge formten  Fermente, 
S.  203. 

Finlder^  D«  Der  Stoffwechsel  des  fiebernden  Organismus, 
S.  267. 

Fott^  Bobert  und  Preyer,  W.  Ueber  den  Gaswechsel  und  die  che- 
mischen Veränderungen  des  Hühnereis  während  der  Be- 
brütung, S.  320. 

Lebmami)  Karl.  Die  Wirkung  hoher  Sauerstoff  drücke  auf  thie- 
rische  Gebilde,  S.  421. 

Scbnlz.  Hngo«  Die  Zerlegung  der  Chloride  durch  Kohlensäure, 
S.  454. 

Engelmann, Th.  W.  Ueber  Sauerstoff ausscheidung  von  Pflanzen- 
zellen im  Mikrospektrum,  S.  485. 

Schmidt-Mülheim«  Untersuchungen  über  fadenziehende  Milch, 
S.  490. 

Auhert^  Hermann.  Ueber  das  Verhalten  der  in  Sauerstoff  freier 
Luft  paralysirlen  Frösche  und  ein  darauf  gegründetes  Ver- 
fahren, die  Reflexmechanismen  bei  erhaltener  Erregbarkeit  der 
motorischen  Nerven  und  der  Muskeln  stundenlang  zu  lähmen, 
S.  566. 
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Iimh^ki^r {  'B.^':i)hh^^  ''iihT^kiiü    'pefiph.Qrer  '.Nervenenden, 
Loew,  0.  und  Bokofiiy,  Th'.  iliniga  BemeVl^ungen  über  ProitoDlciap^aL 

Loew,  .0.   Einige  weitere  Bepefkungen  zu  vorstehender  Mittheilung^ß,,97'. 

SM|^t*iU^,*^^^^^  ais'.^I^^Wjgl.fftri  Zuiil^rWJjdijipgr  '\n  -der  Leber, 

-iTj/  fgn^g^  -  '     .'^  •  ;<,    .^     .  ,    '•- 

Antweiler  u^  Brei.ten?beM,  P^  ßpsjtimmup.g,  ^es^^^ncj^ßvfl  to 

^'^'^  lieWschen  Ödrnj/upchJi^^llii^U  .,  .      ,.-.  ,i 


Schulz^  11(^0^  Em.^ijpnef  Jt^üXfsai^jp^^^ 

Schmldt-TOfc^^^^       Jind^^.^ji^  Apr  ,4itHl;..spJnß,,iGase(|^  auf 

^   '^^'TCösien  des  Äfbümins  statt?  S.  243.  ,-;  i    - 

Stolnikow.    Die^&telJ^  der  j^,  hßpfUijc^fiUHi,  iroi,L^b?r-  un<^  igeg^mmteü 

Kreislaiire, 'S.'255."     '  ^  '       ^  .         ^    v.iv.,^    •  • 

Sili^M-WLlimißiiiil''  Öe'itrkg"^''%j'Kgn4nH^. '^dB^'^pwVlsskf«'«^^^'  ^«r 
Kuhmilch,  S.  287.         '        ''|  ,  »l      /     i*  r  •    '• 

Schiff.  M.    üeberd^e'l.^^uVg*'des'M4e"^^^^  '-nV/     \     * 

Saa^tföch;  I>i''WbW''äy'^^4tiiimo'ilb)iil         3§V''*  r'T V  ii''v    . 
ntMsW,^lfc'tf(^  'tibßeP;(i1fy^'Mfeeh^^^  reduciVende|4uhs*iknz 

im  Harne  bei  innerem  Ge|?rauch  von  Terpe.ntin,  $.478.     ,   i_ 
Ktilz,  l}^''uiöber^  Öife' '^c1iicksaW''äes''fc'liior4^  ind  .BV^- 

chloralhydrates   'ifGrotonchlrirälhvdräteS)'  ini     ttiierJtörpei;,, 

Gnldensteeden-Egeling«    Ueber  Bildung  von  Cyanwasserstoff  säure 
jfc^i.jßii^iiMiyisiapadeh),  Bu.676ii<l  'i.)/    c.'h.  -"/   -j  • '     .J  .\''.. 

Finkler,  Dittmar.    Ueber  das  Frebsr,  Bd.  ÄO,  S.  89. 

Pfltiger,  E.    Das  PrieumoiöW^feff.  fe'^Öi^?^^^ 

Edinger^  L.    Ueber  die  Reaction-'äe«'" lebenden   Magenschleimhaut, 

S.  247.  ..  ,      .    ,         t.i.,/      iTit'>H  .ifnt'i,,)' 

IKy4sitf^,''iL. '' Weber 'We'tixossle  (ies'rieWativen  jPrucks.,iin   T.har,a?/ 

.nn.WiÄ'Tiihigte^  kthrif^^^{"ä«l'.''    '^^'^ -^'^ /  i'oi  1  0   u  "^ 

Uffelmann.  J.    Studien  über,  die  Verdauiing.der  KuhnüLchiiMidt.uli^i 

n.^d-diy ■kittd^Ml^ ^vef^biibSK^n'^zii'Pm^^^^^^^  -  ^^ 

Baumann,  E.  Ueber  den  von  O..Loew,und  Th.  RpkQimjiiVbrafihten» 

riii'>'M!Na*#^is'v6AW^'^t^fecÄ^n'üi;rach'y;des^  ' 

2e  s^rie,  t;-&.^   -^^^^  •'!  <•  "-     ^    -    ''  ' 
jlfay^t, '  Recherches    sur  les    altörations   spontaneßö' Ideg   e^i^iAents 


SferiltlölÄj'TSÄllikiik  'JJ'ciäVellte'i^fec^ieVciUs'  ^pör^^^  pouv  ,d6mpnirer 

/^}^,f4fV)•i^^gtefe  h^hfütb^^^'^'ä^  ralburninnrie  brightique  p.  59. 

Vihert.    De  la   po^sibilite   de  ,distingnßr  Je,  eana/dav.,l?hp'mi»ei  dö' 
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Centralblatt  iür  die  medioinischen  Wissenschaften  1882. 

BizzozerOy  G.  Ueber  einen  neuen  Formbestandtbeil  ^es  Säugeihier*- 
blutes  und  die  Bedeutung  desselben  för  die  Thromhoais  und 
Blutgerinnung  Oberhaupt,  S.  17,  353,  563,  ,.     ,,.. 

Sibbert^  H.  Ueber  den  Einfluss  der  Gerbsäure  auf  die  Albumin- 
urie, S.  36.  .       .     ^      . 

Ittnor.  J«  Uöber  die  combinirte  Palladiumchlorid-Carmixif^r,-: 
bung  zur  pathologischen  Untersuchung  des  Centralnerven- 
systems,  S.  38. 

Rossfeiach^  J.  Vermehrung  der  Bacterien  im  lebenden  Thiere  durcn 
Einspritzung  von  Pflanzenferment,  S.  81. 

Lebedeff.    Uebergang  von  TJahrungsfett  in  Gewebe,  S,  129.         ' 

Hamaeky  Eri«li«  Ueber  das  ErythrophleTn,  das  Alkaloid  der  Sassy- 
rinde,  S.  145.  ..        ,.   ^ 

Baliesiii.   Bacterien  des  rothen  Schweisses,  S.  146. 

Bizzozero^  G.  Die  Blutplättchen  der  Säugethiere  und  die  «invj^il^l.^ 
cotpaBtles>  von  Norris,  S.  161.  i 

Wernich^  A.    Desinfection  durch  Broi^dampf,  S.  180^  j/     ?      ,  .• 

FanOy  Ginlio.  Beiträge  zur  Kenntniss  der  Blutgerinnung^  S^  ,210r     ,- 

Schipiloff,  Catherine.  Ueber  die  Entstehungsweise  der  MusJjel,gt^fr.p< 
S.  291, 

Osler*   Ueber  den  dritten  Formbestandtbeil  des  Blutes,  S.  5294      ,    ,. 

ZnntZ)  N.    Zur  Theorie  des  Fiebers,  S.  561. 

Merti  J.  und  Lnohsinger^  B«    Zur   Wirkung  einiger  Metall  gifte, 

S.   673.  '..:    n     --r  P-i   ,• 

Binzy  C«    Das  Verhalten  von  Blut  und  Ozon  7.u  einfemder,  S.  721. 
Chemical  news. 

Vol,  45.  :.:       \ 

Morton^  Henri«  Note  pn  a  Compound  of  quinine  and  quinidine^jp.i^H 
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.  angestellten  Versuoiteii.'      ^i  ^  ^   .bDiiiuitn 

E.  Salkowski  in  Berlin.'    I     ;  r  • '  =  • ' '  ^^ 

(Der  Redaktion  zugegangen  am  7.  Mai  1884.)  . 

,-.;    ,       ,  r    .    ..        f  7~-i  M  f  ■' 1 1  q  <t  1 'j  ni  1''^  ,y.  »iio^iiuT, 

Im  Jahre  J876  beobaebtebe  ich  in-ptoigeii  Jälten.iiDw.Ilfeiöäl, 
resp.  Peritonitis  neben  der  bekannten 
einen  ganz  ungewöhnlichen  öehalt  'des 
resp.  Ph^nolschwefelsäui:^.  .to/^inttni^di^er^Hartieifundiflliw^ 
in  dem  zuerst  untersuchten  war*  ^feitäizdfl^'feihö'gtoske^  Quan- 
tität Benzoesäure  yörh^hdep ^V'  Y^'^^^rJ^^^il^^^S^^^ 
D^tillatiqn  (ies;  ßarii^Kti^it  Salz^uireioda^i  gtanzcftiC^hknAf 
erfüllte.  Dieses  ZusammelÄreffän*'Vöii»^jIhditah,-äelis€te<>^l3 
nähme '  in  dem  THä^n,  sol(?Ref'y\  !fci;4öksr,  |/.yo^^|'ir,a,ff  e  .^pach- 
gewiesea  war^  Phenol  ntid  B^i^eöäure^fMirt^imichaiif  den 
Gedanken,  dass  die  Benzoesäure  .wplä  'gleichfalls..'  durck 
Fäulniss  im  D^n>^a^a,li,.gQbu4föt  weriaöUiimdchte.  Die  Ana- 
logie mit  den  grossen  Herbivoren,  in  deren  Darm  di^  auf- 
genommehe  "Nahtüng^'lange  .Z^£^y§^>y,^itfij^^  d.er^4itHarn 
gleichfalls  dij^rch,.dißs^  (Jrer  Sub^aiwefl,  ehaasaiyjeBisirt'M'^nla^ 
zu  nahe,  als  dass  sie  übersehen  werdefr  •köhrillEl^;  '  ^  ''^' 

*)  Centralblatt  ^ür  die  mealdnischen  Wi^sensch^t^n  lfj(§ifp,t|ft^fti 
*)  Damit  soll  nichts  für  die  Abstammung  des  Phenols^itts.^ii weiss 
gesagt  sein,  denn   für   dieses   waren   recht   wohl  noch  andere  Möglicli- 
keiten  denkbar,  ausser  der  Abstammung  direkt  aus  dem  Eiweiss. 
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Weitere  Untersuchungen  des  Harns  von  solchen  Kranken 
Hessen  nun  freilich  eine  derartige  Zunahme  nicht  erkennen 
und  die  oben  erwähnte  Beobachtung  klärte  sich  bei  näherer 
Nachforschung  in  unerwarteter  Weise  auf:  es  ergab  sich, 
dass  der  Kranke,  von  dem  der  Urin  stammte,  sub  finem 
vitae  Benzoesäure  als  Medicament  erhalten  hatte.  Auch  meine 
Versuche,  künstlich,  durch  Unterbindung  des  Darmkanals  an 
Hunden  eine  gesteigerte  Ausscheidung  von  Benzoesäure  durch 
den  Harn  herbeizuführen,  hatten  keine  beweisenden  Re- 
sultate^). Der  Gedanke  war  indessen  einmal  gegeben  und 
trotz  des  erwähnten  Misserfolges  hielt  ich  es  für  der  Mühe 
werth,  Fäulnissversuche  hierüber  anzustellen,  für  welche 
Nencki  durch  massgebende  Versuche  die  Wege  geebnet 
hatte.  Pie  Aussicht,  auf  diesem  Wege  zum  Ziel  zu  kommen, 
schien  darum  nicht  ganz  ausgeschlossen,  weil  Nencki  die 
Untersuchung  nicht  speciell  auf  die  etwaige  Entstehung  von 
Benzoesäure  bei  der  Fäulniss  gerichtet  hatte. 

Ich  wählte  zu  diesem  ersten  Versuch^)  Hornsubstanz, 
trotzdem  sie  sehr  schwer  fault,  weil  diese  bekanntlich  viel 
Tyrosin  liefert,  man  also,  meiner  Ansicht  naqh,  am  ehesten 
ein  positives  Resultat  erwarten  konnte.  Meine  Voraussetzung 
wurde  nicht  getäuscht;  es  fand  sich  zwar  nicht  Benzoesäure, 
wohl  aber  ein  Homologes  derselben,  die  PhcJiylessigsäure, 
später  audi  Hydrozimmtsäure,  welche  sich  dann  in  der  That 
als  die  Vorstufe  der  Benzoesäure  im  Thierkörper  erwies.  Es 
gelang  mir,  für  die  Fortsetzung  der  Untersuchung  meinen 
Bruder  zct  interessiren,  der  sich  des  Gegenstandes  in  der 
nachdrücklichsten  Weise  annahm;  ich  kann  die  Förderung, 
welche  die  ganze  Arbeit  durch  ihn  erfahren  hat,  nicht  genug 
dankbar  anerkennen.  Der  Natur  der  Sache  nach  gestaltete 
sich  die  urspiünglich  auf  eine  specielle  Frage  gerichtete 
Untersucliung  bald  zu  einer  Untersuchung  der  Fäulniss- 
produkte überhaupt.  Einerseits  konnten  wir  uns  nicht  ent- 
schliessen,  die  bei  der  Verarbeitung  des  tädiösen  Materials 
erhaltenen  Nebenprodukte  fortzuwerfen,  andererseits  war  es 

')  Virchow's  Archiv,  Bd.  73,  S.  421. 
•j  Diese  Zeitschrift  Bd.  \l,  S.  420. 
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auch  nicht  möglich,  vor  auffallenden  Beobachtungen  die 
Augen  zu  schliessen,  und  die  Verfolgung  derselben  führte 
weiter  und  weiter.  Sie  führte  zur  Auffindung  mancher  theils 
an  sich  neuer,  theils  als  Produkte  der  Fäulniss  noch  nicht 
bekannter  Substanzen,  die  wir  —  mein  Bruder  und  ich  —  in 
einer  Reibe  von  Mittheilungen  in  den  Berichten  dar  deutschen 
chemischen  Gesellschaft  beschrieben.  Allmiah'g  drängten  sich 
auch  Fragen  über  den  Zusammenhang  der  verschiedenen 
Fäulnissprodukte  auf,  deren  Verfolgung  mehrfach  und  unver- 
meidlich zu  Berührungen  mit  den  Arbeiten  anderer  Forscher 
führten.  Das  Material  wuchs  durch  alle  diese  Arbeiten  mehr 
und  mehr  an,  sodass  es  hohe  Zeit  erschien,  eine  zusammen- 
fassende Darstellung  unserer  Resultate  zu  versuchen.  Die 
ursprüngliche  Absicht,  dieses  in  einer  Arbeit  zu  thun,  was 
sachlich  von  grossem  V  ortheil  gewesen  wäre,  erwies  sich  als 
unthunlich  wegen  der  Fülle  des  Materials  und  so  blieb  niöhts 
übrig,  als  die  einzelnen  Fäulnissderivate  oder  Gruppen  der- 
selben gesondert  zu  besprechen. 

Die  Abfassung  der  vorliegenden  Mittheilung  habe  ich 
allein  übernommen,  da  mein  Bruder  sich  wegen  anderweitiget 
Arbeiten  nicht  an  derselben  betheiligen  konnte,  die  Ver- 
schiedenheit des  Wohnortes  ohnehin  dieser  gemeinsamen 
Thätigkeit  fast  unübersteigliche  Hindernisse  in  den  Weg 
gelegt  hätte.  Für  den  Wortlaut  und  die  in  dfer  Arbeit  aus- 
gesprochenen Anschauungen  bin  ich  daher  allein  verantwortlich. 

n.  All^meizter  Plan  und  Anoardnong  der  Yexsuohei« 

Als  Material  für  die  Versuche  benutzten  wir'  in  erster 
Linie  Blulfibrin  und  Muskelfieisch ,  daneben  Serumalbumin. 
Zur  Beantwortung  spezieller  im  Laufe  der  Untersuchung  auf- 
tauchenden Fragen  sind  noch  einige  andere  Substanzen  zur 
Untersuchung  herangezogen,  wie  entfettete  Fleischrückstände 
und  ausTiypsinverdauüng  stammendes  Pepton, Leim  und  Hörn- 
substänz,  doch  sollen  die  an  den  beiden  letzteren  Materialien 
erhaltenen  Resultate  hier  zunächst  nicht  mit  berücksichtigt 
werden;  unsere  Mittheilung  sich  vielmehr  auf  die  eigentlichen 
Eiweisskörper  beschränken.     Zur  Wahl   des   MuskeJfleisches 
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bestimmten  uns  verschiedene  Rücksichten.  Einerseits  der 
Umstand,  dass  es  leicht  in  grösserer  Menge  zu  beschaffen 
ist,  andererseits  die  grosse  Fäulnissfähigkeit  desselben.  Ausser- 
dem bietet  die  Fäulniss  des  Fleisches  auch  ein  besonderes 
physiologisches  Interesse,  insofern  vielfach  ein  grosser  Theil 
des  Eiweiss  der  Nahrung  in  dieser  Form  aufgenommen  zu 
werden  pflegt.  Freilich  darf  bei  der  Beurtheilung  der  Produkte 
der  Fäulniss  in  diesem  Fall  nicht  ausser  Acht  gelassen 
werden,  dass  das  Fleisch  kein  reines  Eiweissmaterial  darstellt. 

Die  Versuchsbedingungen  suchten  wir  in  den  einzelnen 
Versuchen  möglichst  gleichmässig  zu  gestalten.  Die  Anord- 
nung war  stets  folgende: 

2  Kilo  feingehacktes  Pferdefleisch  —  um  dieses  als  Bei- 
spiel zu  wählen  —  wurden  in  einem  grossen  Kolben  mit 
8  Liter  Flusswasser  von  40—42®  übergössen,  200 — 240  cbcm. 
kalt  gesättigte  Lösung  von  Natriumcarbonat  hinzugesetzt  und 
gut  durchgeschüttelt.  Diese  Quantität  Alkali  ist  erfahrungs- 
gemäss  hinreichend,  um  der  Fäulnissmischung  bis  zum  Ende 
der  Fäulniss  alkalische  Reaktion  zu  bewahren;  nimmt  man 
weniger  Alkali,  so  wird  die  Reaktion  regelmässig  neutral 
und  schliesslich  schwach  sauer:  das  entstehende  Ammoniak 
reicht  also  unter  unseren  Versuchsbedingungen  bei 
Weitem  nicht  aus,  um  die  entstehenden  Säuren  zu  binden. 
Den  Gehalt  von  2  Kilo  Fleisch  an  Eiweiss  kann  man  auf 
rund  400  gr.  veranschlagen ;  es  kommt  somit  1  Theil  Eiweiss 
auf  20  Theile  zugesetztes  Wasser.  Dieses  Verhältniss  ist  auch 
in  allen  anderen  Versuchen  annähernd  festgehalten. 

Das  Gemisch  wurde  alsdann  mit  einer  faulenden  Flüs- 
sigkeit geimpft,  von  deren  möglichst  gleichmässiger  Beschaffen- 
heit der  Verlauf  des  Versuches  wesentlich  abhängt.  Um  diese 
Gleichmässigkeit  zu  erreichen,  benutzten  wir  als  Gährungs- 
erreger  stets  faulende  Fleischmaceration.  Eine  kleine  Quan- 
tität feingehacktes  Fleisch  wurde  mit  Wasser  zu  einem  ganz 
dünnen  Brei  angerührt,  mit  Natriumcarbonat  versetzt  bis  zur 
deutlich  alkalischen  Reaktion,  dann  in  einem  Wärme- 
schrank bei  40 — 42^  sich  selbst  überlassen.  Bereits  nach 
12  Stunden  zeigt  die  Mischung  in  der  Regel  Fäulnisserschei- 
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nungen,  nach  24  Stunden  ist  sie  in  voller  Fäulniss  und  jeder 
Tropfen  gedrängt  voll  von  Organismen,  welche  bei  der  mikros- 
kopischen Untersuchung  lebhafte  Ortsbewegungen  zeigen. 
Wir  wissen  wohl,  dass  es  sich  dabei  um  sehr  verschiedene 
Arten  von  Organismen  handelt,  eine  gewisse  Gleichmässigkeit 
im  mikroskopischen  Bilde  können  wir  bei  möglichst  gleich- 
massiger  Herstellung  der  Fleichmischung  trotzdem  behaupten. 
Von  dieser  24  Stunden  alten  Flüssigkeit  wurden  einige  Cubic- 
centimeter,  meistens  auch  einige  feste  Partikelchen  —  dieses 
ist  namentlich  bei  der  Fäulniss  sehr  wenig  quellenden  Mate- 
rials, wie  Hornsubstanz  wichtig,—  dem  Kolbeninhalt  zugefügt, 
der  Kolben  alsdann  mit  einem  Kork  locker  geschlossen  und 
in  dem  Wärmekasten  gesetzt,  dessen  Temperatur  zwischen 
40  und  42**  schwankte.  Zu  allen  Versuchen  diente  derselbe 
Kolben,  der  von  der  Mischung  etwa  zu  ^/i  gefüllt  war. 

Nach  Ablauf  der  ersten  Tage,  sobald  die  Gasentwicke- 
lung gering  geworden,  wurde  in  der  Regel  der  Kork  fester 
aufgesetzt.  In  vielen  Versuchen^)  kam  ein  Kork  in  Anwendung, 
der  mittelst  eingesetzter  Glasröhre  und  Gummischlauch  mit 
einer  Waschflasche  in  Verbindung  stand.  Der  Schlauch  trug 
eine  Klemme,  welche  nach  Ablauf  der  ersten  Tage  ganz 
geschlossen  und  nur  jeden  Tag  ein  oder  mehrere  Male 
geöffnet  wurde,  um  den  etwa  entwickelten  Gasen  den  Aus- 
tritt zu  gestatten,  jedoch  ist  die  Gasentwickelung  nach 
Ablauf  der  ersten  Tage  stets  sehr  gering,  selbst  Null. 

Man  hätte  auch  die  Fäulnissmischung  der  spontanen 
Aussaat  überlassen  können,  wir  zogen  es  indessen  vor,  die 
Mischung  in  der  beschriebenen  Weise  zu  «impfen»,  da  bei 
diesem  Verfahren  der  Beginn  der  Fäulniss  zeitlich  schärfer 
präcisirt  ist,  man  eher  berechtigt  ist,  nach  der  Dauer  der 
Digestion  in  Tagen  zu  rechnen. 

Der  Zusatz  von  Nährsalzen  erwies  sich  beim  Fleisch 
als  entbehrlich.  Bei  anderen  Materialien  mussten  solche  zuge- 
setzt werden,  wie  später  ausgeführt  werden  soll. 

Die  Bedingungen,  welche  wir  bei  allen  Versuchen  mög- 


1)  Die  späteren  Versuche  sind  stets  so  angestellt. 
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liehst  gleich  zu  halten  suchten,  sind  also:  Das  Verhältniss 
zwischen  Eiweissmaterial  und  Wasser,  die  Temperatur,  der 
Grad  der  Alkalescenz  der  Flüssigkeit,  der  beschränkte  Zutritt 
von  Luft  und  bis  zu  einem  gewissen  Grade  die  Natur  der 
Organismen.  Dagegen  wurde  variirt:  die  Natur  de&  fäulniss- 
fahigeh  Materials,  die  Zeitdauer  der  Fäulniss  und  in  ein- 
zelnen Versuchen  auch  der  Zutritt  der  Luft. 

Man  könnte  uns  vielleicht  einen  Vorwurf  daraus  machen, 
dass  wir  nicht  bestimmte,  vorher  angezüclitete  Organismen 
zur  Versetzung  des  Eiweiss  angewendet  haben, ,  wir  glauben 
indessen  gute  Gründe  für  unser  Vorgeheaa  geltend  machen  zu 
können,.  Erstens  ist  es  bisher  ganz  unbekannt,  welche 
Organismen  besonders  betahigt  sind,  die  Spaltung  des  Eiweiss 
zu  bewirken^)  und  diese  zu  ermitteln  ist  eine  Aufgabe  von  so 
erheblichem  Umfange,  dass  man  uns  wohl  nicht  die  Ver- 
pflichtung zuschieben  wird,  ihre  Lösung  ad  hoc  zu  versuchen. 
Ausserdem  aber  ist  zu  erwarten,  dass  gerade  diese  Aufgabe 
durch  eine  vorgängige  genaue,  womöglich  quantitative  Er- 
mittelung der  Fäulnissprodukte,  soweit  dieselben  nicht  schon 
bekannt  sind,  einige  Förderung  erfahren  würde.  Zweitens 
wäre  es  bei  der  Anwendung  bestim^lter,  reingezüchteter  Arten 
von  Spaltpilzen . natürlich  nolh wendig  gewesen,  die  zur  Zer- 
setzung bestimmten  Materialien  vorher  zu  sterilisiren.  Dieses 
wäre,  überhaupt  nur  bei  einem  bestimmten  Theil  de«;  Materials 
ohne  allzu  grosse  Aenderungen  der  physikalischen  Eigen- 
schaften niöglich  gewesen,  welche  für  die.  Schnelligkeit  des 
Eintritts  und  Verlaufes  der  Fäulniss  sehr  wesentlich  sini 
Uebrigens  bietet'  die  Sterilisirung  so  grosser  Quantitäten  von 
Material,  wie  wir  sie  anwendeten  —  und  zur  genaueren  Unter- 
suchung[  ^er  Produkte  anwenden  mussten  —  ganz  bedeutende 
technische  Schwierigkeiten.  Eine  solche  vorgängige  Sterilisirung 
glaubten  wir  bei  der  Impfung  mit  aus  spontaner  Aussaat 
hervorgegangenen  Pilzen  entbehren  zu  können,  da  es  nicht 
anzunehmen  war,  dass  auf  der  Oberfläche  der  Materialien 
andere  Keime  haften  sollten,  als  die  gewöhnlich  in  der  Luft 

1)  Oder  war  es  wenigstens,  als  wir  unsere  Versuche  machten,  vgl, 
Bienstock:  Fortschritte  der  Medicin  1883;  Nr,  19, 
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und  an  der  Oberfläche  der  Gegenstände  vorhandenen.  End- 
lich hat  es  ja  auch  an  sich  ein  gewisses  Interesse,  diejenige 
Zersetzung  des  Eiweiss  zu  untersuchen,  die  durch  spontane 
Aussaat  hervorgerufen  wird :  sie  kommt  gewiss  der  im  Darm 
unter  physiologischen  Verhältnissen  vor  sich  gehenden  am 
nächsten;  dass  eine  Ergänzung  durch  systematische,  mit  ver- 
schiedenen rein  gezüchteten  Bacterienformen  angestellte,  Ver- 
suche sehr  zu  wünschen  bleibt,  wollen  wir  durchaus  nicht  in 
Abrede  stellen. 

m.    Verarbeitung  des  Fäulnissgemisches  zur  Darstellung 
von  Indol  und  Skatol.  —  Flüchtige  Nebenprodukte. 

Wenn  die  Fäulnissmischung  eine  bestimmte  Zeit  im 
Brutkasten  gestanden  hatte,  wurde  sie  ohne  vorgängige 
Filtration  und  ohne  Säurezusatz  bis  auf  1— IV»  Liter  Rück- 
stand destillirt.  In  das  stark  ammoniakalische  Destillat  gehen, 
wie  wir  uns  überzeugt  haben,  Indol  und  Skatol  so  gut  wie 
vollständig  über,  Phenol  bis  auf  ganz  verschwindend  kleine 
Reste,  die  in  der  rückständigen  Flüssigkeit  bleiben.  Ausser- 
dem befinden  sich  im  Destillat  —  abgesehen  vom  Schwefel- 
wasserstofif,  resp.  Schwefelammonium  und  Ammoniumcarbonat, 
resp.  zusammengesetzten  Ammoniaken,  die  wir  nicht  berück- 
sichtigt haben  —  noch  kleine  Mengen  flüchtiger  fetter  und 
aromatischer  Säuren  in  Form  von  Ammonsalzen,  während 
der  grössere  Theil  dieser  Säuren  als  Natriumsalze  im  Destil- 
iationsrückstand  bleibt.  Den  Zusatz  von  Säuren  vor  der 
Destillation,  durch  welche  der  vollständige  Uebergäng  des 
Phenols  allerdings  erleichtert  wäre,  haben  wir  vermieden^ 
wegen  der  möglicher  Weise  eintretenden  Einwirkung  auf  die 
Fäulnissprodukte. 

Neben  diesen  bekannten  und  gut  charakterisirien  Körpern 
sind  im  Destillat  noch  einige  vorhanden,  deren  Natur  wegen 
zu  geringer  Mengen  bisher  nicht  mit  Sicherheit  festgestellt 
werden  konnte. 

1.  Die  noch  vor  dem  Beginn  des  Siedens  übergehenden 
Wasserdämpfe  führten  häufig  höchst  geringe  Mengen  eines 
schwach  gelblicheJi  in  Wasser  untersinkenden  Oeles  von  ent^ 
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schieden  raercaptanartigem  Geruch*).  Durch  die  reichliche 
Bildung  von  SchwefeUiatrium  beim  Erhitzen  mit  Natrium 
erwies  sich  dasselbe  als  stark  schwefelhaltig.  Die  Prüfung  auf 
Stickstoff  ergab  ein  negatives  Resultat.  Die  geringe  Menge, 
welche  sich  stets  nur  fand,  liess  eine  genauere  Untersuchung 
nicht  zu,  jedoch  glauben  wir  an  der  schon  früher  geäusserten 
Ansicht,  2)  dass  dieses  Oel  in  die  Reihe  der  Mercaptane  gehört, 
festhalten  zu  müssen.  Als  unterstützendes  Moment  für  diese 
Deutung  lässt  sich  noch  anführen,  dass  faulende  Mischungen 
zu  einer  Zeit,  in  der  schon  reichlich  Indol  nachweisbar  ist, 
also  eine  erhebliche  Spaltung  von  Eiweiss  stattgefunden  hat, 
oft  nur  äusserst  wenig  Schwefelwasserstoff  enthalten.  Der 
Schwefel  des  zersetzten  Eiweiss  kann  in  diesem  Fall,  abge- 
sehen von  dem  Antheil,  welcher  in  Schwefelsäure  übergeht, 
kaum  eine  andere  Form  angenommen  haben,  als  die  eines 
schwefelhaltigen  organischen  Körpers.  Das  Auftreten  der- 
artiger Substanzen  ist  von  besonderem  Interesse  mit  Rück- 
sicht auf  die  von  Bau  mann  und  Preusse^),  sowie  von 
Jaffe*)  entdeckte  Bildung  der  Mercaptursäuren.  Ob  das  von 
uns  beobachtete  Oel  identisch  ist  mit  dem  von  Brieger  in 
den  Destillaten  aus  Hundefaeces,  dann  auch  aus  jauchigen 
pathologischen  Flüssigkeiten  erhaltenen  oder  überhaupt  etwas 
damit  zu  thun  hat,  lässt  sich  bei  dem  Mangel  genauerer 
Charakterisirung  der  einen,  wie  der  anderen  Oele  nicht  ent- 
scheiden. 

2)  Neben  Indol  und  Skatol  scheint  das  DestiDat  noch 
einen  dritten  indolartigen  Körper  zu  enthalten.  Derselbe  ist 
charakterisirt  durch  die  Purpurfarbung,  welche  die  Lösung 
bei  Zusatz  von  V*— Vß  des  Volums  reiner  salpetrigsäurefreier 
Sälpetersäure  (vom  specif.  Gew.  1,2)  in  der  Kälte  allmälig 
annimmt.    Indol  und  Skatol  geben  diese  Reacktion  nicht. 

^)  Aus  dem  Fibrin  wurde  meistens  an  Stelle  eines  Oeles  eine 
gelblich- weisse,  halbfeste  Substanz  erhalten,  die  sich  durch  Filtration 
abscheiden  liess.  Dieselbe  bestand  z.  Th.  aus  Fettsäuren,  z.  Th.  aber, 
ihrem  starken  Mercaptangeruch  nach  aus  derselben  Substanz,  wie  das  Oel. 

*)  Berichte  der  deutscheu  chemischen  Gesellschaft,  Bd.  XU,  S.  651. 

3)  Ebendaselbst,  Bd.  XU,  S.  846. 

4)  Ebendaseihst,  Bd.  XII,  S.  1092. 
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Säcretan^)  beschreibt  die  gleiche Reaction  an  der  indol- 
artigen  Substanz  vom  Schmelzpunkt  85^,  die  er  aus  Ei^> 
und  Muskelalbumin  bei  sehr  lange  protrahirter  Fäuli^^y^? 
erhalten  hatte.  Diese  Substanz  von  Secretan  stellte  jecJ^V^ 
falls  ein  noch  nicht  ganz  reines  Skatol  dar.  Von  diesem 
erwähnt  Brieger  in  seiner  ersten  Miftheilung^)  —  die  ebenso 
wie  diejenige  Se er etan's  aus  dem  Laboratorium  von  Nencki 
stammt  —  eine  Reaction  mit  reiner  Salpetersäure  nicht.  In 
einer  späteren  Mittheilung ^)  spricht  Brieger  dagegen  von 
der  Violettfarbung  des  Skatols  in  wässeriger  Lösung  mit 
verdünnter  Salpetersäure  unter  den  Erkennungsmitteln  des- 
selben. Das  reinste  uns  zu  Gebote  stehende,  aus  Skatol- 
carbonsäure  abgespaltene,  Skatol  gab  mit  reiner  Salpeter- 
säure in  der  Kälte  nur  eine  ganz  schwache  vorübergehende 
röthliche  Färbung,  welche  mit  der  erwähnten  Purpurfarbung 
gar  nicht  zu  vergleichen  ist.  Ebensowenig  gibt  Indol  Purpur- 
färbung mit  reiner  Salpetersäure.  Versetzt  man  eine  Indol- 
lösung  1 :  1000  mit  etwas  salpetrigsäurefreier  Salpetersäure, 
so  trübt  sie  sich  allmälig  und  es  scheidet  sich  schliesslich 
ein  bläulich-weisser  Niederschlag  aus. 

Es  scheint  sich  danach  in  der  That  um  einen  Körper 
sui  generis  zu  handeln,  dessen  Reindarstellung  jedoch,  der  zu 
geringen  Menge  wegen,  nicht  geglückt  ist.  Die  fragliche 
Substanz  ist  mit  Wasserdämpfen  weniger  flüchtig,  wie  das 
Indol  und  Skatol.  Destillirt  man  von  einem  Fäulnissdestillat 
etwa  die  Hälfte  aufs  Neue  ab,  so  gehen  bei  weiterer  Destil- 
lation keine  nachweisbaren  Mengen  Indol  und  Skatol  mehr 
über.  Die  rückständige  Flüssigkeit  gibt  natürlich  auch  keine 
Reaction  mehr  auf  Indol  oder  Skatol,  sie  färbt  sich  dagegen 
mit  reiner  Salpetersäure  in  der  Kälte  oder  bei  gelindem 
Erwärmen  purpurroth  oder  violett.  Beim  Schütteln  mit 
Aether  geht  die  fragliche  Substanz  nur  wenig  in  diesen 
über,  mehr  in  Chloroform.  Da  im  Allgemeinen  bei  der  Ver- 
arbeitung des  Destillates  eine  Trennung  desselben  in  mehrere 


1)  Nach  Maly's  Jahresbericht  für  1876,  S.  39. 

*J  Berichte  der  deutschen  chemischen  Gesellschaft,  Bd.  X,  S,  1027. 

3)  Diese  Zeitschrift,  Bd.  IV,  S   415. 
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Antheile  durch  die  Rücksicht  auf  andere  Bestandtheile  — 
df>s  Phenol  —  verboten  war,  so  konnte  die  Substanz  auch 
^das  Indo),  resp.  Skatol  gelangen,  indessen  kann  diese  Ver- 
ic^j.^inigung  nur  sehr  gering  sein:  die  Schwerlöslichkeit  in 
Aether,  sowie  der  bei  der  weiteren  Verarbeitung  des  Aether- 
auszug^  eingeschlagene  Weg  schiiessen  die  fragliche  Substanz 
fast  ganz  aus. 

Der  eine  von  uns  (E.  S.)  hat  früher  schon  ^)  auf  das 
frülizeitjge  Auftreten  dieser  Substanz  vor  dem  Indol  hin- 
gewiesen, sowie  auf  ihre  Anwesenheit  in  den  Destillaten  von 
Darminhalt  nach  einigen  Versuchen  von  J.  Munk.  Es  ist 
1.  c.  auch  die  Frage  aufgeworfen,  ob  vielleicht  diese  Sub- 
stanz auch  der  Rothfarbung  zu  Grunde  liegt,  welche  ganz 
gewöhnlich  die  Destillate  aus  menschlichem  Harn  mit  Salpeter- 
säure zeigen*)^  Die  Fütterungsversuche  mit  solchen  Destillaten, 
welche  die  Reaction  mit  kalter  Salpetersäure  in  ausge- 
prägter. Weise  zeigten,  haben  wenigstens  an  Hunden  häufig, 
aber  nicht  immer,  positive  Resultate  gegeben:  das  nach  der 
Futterung  durch  Destillation  des  Harns  mit  Weinsäure  er- 
haltene, Destillat  gab  oft  mit  Salpetersäure  eine  unzweifel- 
hafte :Reaction;  während  dieselbe  vorher,  was  bei  Hundeharn 
die  Regel,  ausget>lieben. war. 

Bemerkenswerth  ist  noch,  dass  die  fragliehe  Substanz 
aus  alkalischer  Lösung  schwerer  in  das  Destillat  übergeht, 
wi^  ai4s  Dßutr^ler.  oder  saurer. 

•  /Auch  di,ese  Substanz  hat  Br  leg  er®)  vielleicht  schon 
in,  Händen  gehabt* :,Brieg er  gibt  an,  dass  Destillate  von 
Fäulnjß^rais^jhuflgew  5  die.  fünf  Wochen  lang  bei  3— 9*  C. 
gestanden  hatten,. statt  des  Indols,  das  nur  in  Spuren  vor- 
handen ,w^r,  -Qin  j f  bräunliches ,  furchtbar  stinkendes  OeU 
enthielten,-  das.  sich,  in  heiss.em  Wasser  löse.  Die  Lösung 
farblp!  sichr  niit  ßoncmivivii^:  oder  vj^rdünnter  Salpetergäure 
schön  violett. .  Nicfit  in,  Uebereinstimmung  ist  damit  ireilich, 
dass   nach-.  Einspritzung  jdes  Oels    bei  Kaninchen    reichlich 


/)  Diese.  Zeitschrift,  Bd.  II,  S.  420. 

■^3  >ndger*s  Archiv,  Bd.  Il,  S.  364  und  Bd.  XVI,  S.  309. 

3)  Di^  Zeit$chrift,  Bd,  ÜI,  S.  146. 
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Indican  im  Harn  auftrat,  wenigstens  haben  wir  bei  Fütterung 
der  wässerigen  Destillate  bei  Kaninchen  nichts  davon  bemerkt. 
Unsere  Substanz  ist  ferner  bei  gewöhnlicher  Temperatur  fest, 
wenigstens  hinterlassen  die  Chloroformauszüge  der  erwähnten 
Destillate  beim  Verdunsten  einen  spröden,  harzartigen  Rück- 
stand, der  die  Reaction  besonders  schön  zeigt,  wenn  man 
eine  Quantität  in  Alkohol  löst,  stark  mit  Wassör  verdünnt 
und  alsdann  Salpetersäure  zusetzt. 

Mit  der  von  uns  als  Fäulnissprodükf  aufgefuhdenen 
Skatölcarbonsäure  hat  die  fragliche  Substanz  nichts  zu  thun. 

Brieger^)  gibt  noch  an,  das6  die  säuren  Destillate 
Von  Fäülnissmischurigen,  welche  sehr  lange  Zeit  der  Fäulniss 
unterworfen  waren,  mit  rauchender  Salpetetfeäure  einö  weiss- 
liche  Trübung  zeigte,  welche  nicht  auf  Skatöl  zu  beziehen 
sei.  Die  der  Reaction  zu  Grunde  liegendö  •  Substanz  gehe 
nicht  aus  alkalischer  Lösung ,  sondern  nur  aus  saurer  in 
Aether  üben  Wir  haben  nichts  von  einer  derartigen  Sub- 
stanz beobachtet:  es  ist  auch  nicht  recht  ersichtlich,  inwie- 
weit Brieger  dabei  den  Schweffeiwasserstoff  ausgeschlossen 
hat.  Die  Anwesenheit  desselben  in  den  Destillaten  verbietet 
selbstverständlich  auch  die  ditektfe  Prüfung  •  dör  Deifetillate 
auf  Skatol  mit  rauchender  Salpetersäure:  auch  wb  kein  Skatol 
vorhanden  ist,  entsteht  Trübung  durch  aüsgösöhiedenen 
Schwefel.     '  ■     .  ^       i  ;      \.     >■>■ 

Für  die  Trennung  der  im  De^illat'Yorhatidento  Körper 
bot  sicli'  min  eine  Reihe  von  Wegen  daf;  Zunächst  %urde 
in  der  Regel  das  amtnoniakalische  Destillat  rtiit'Salzääui^e 
aiigesäuert  (rtieistens  wurde  schon  SaKsäure  beim 'Auffarigeni 
dcä  Destilkltes  vorgelegt)  nM  'mit'' AetHer  'gesfehütt^ttj  der 
die'  m  Redö  slehehden  Substanzen' leicht  äüfniinmt.  ^-Fafet 
stets  Wurde  daä'ängeöluörte  Destillat 'vor  dfeni' Ausschütten 
niit  Aether  mit  etwas  Küpfersuffatlfeäri^  Versetzt  und  flUrirt. 
Der  ehtsteheride  NiederscHlag'Von  Scl^ wef^lkufJf er- teilst  gleieh- 
zeitiig  die  kleinen  Mengen  des  ei^wähMeh  'sbhHvefelhältfgen 
Körpers,  fester  Fettsäuren  und  etAya  ß.usgeschiedenen  Schwefel 
mit:  das,  vorher  meistens  trübe  Destillat  erscheint  nach  dieser 

1)  Zeitschrift  für  physiologische  Ohemife,  Bd.  III,  S.  il4e.' 
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Behandlung  wasserklar ;  für  die  Reinheit  der  aus  dem  Destillat 
darzustellenden  Produkte,  namentlich  des  Indols  und  Skatols 
ist  diese  vorgängige  Behandlung  mit  Kupfersulfat  von  wesent- 
licher Bedeutung. 

Die  Ausschüttelung  des  Destillats  mit  Aether  geschah 
in  der  Weise,  dass  ein  und  dieselbe  Quantität  Aether  wieder- 
holt mit  dem  gleichen  Volumen  des  Destillates  geschüttelt  und 
die  durch  Auflösung  von  Aether  in  der  wässerigen  Lösung 
verloren  gegangene  Quantität  Aether  durch  Nachgiessen  von 
Aether  ergänzt  wurde.  War  etwa  die  Hälfte  des  Destillats 
durch  eine  Portion  Aether  erschöpft,  so  wurde  abdestillirt 
und  die  andere  Hälfte  mit  dem  überdestillirten  Aether  ge- 
schüttelt. Es  war  so  möglich,  das  Destillat  eines  Versuches 
—  wir  verstehen  hierunter  einen  solchen  mit  etwa  400  gr. 
trockenen  Ei  weiss  —  mit  etwa  2  Liter  Aether  zu  erschöpfen. 
Man  kann  sich  leicht  überzeugen,  dass  Indol,  resp.  Skatol 
und  Phenol  (Kresol)  bei  dieser  Behandlung  vollständig  in 
den  Aether  übergehen,  während  von  den  flüchtigen  fetten 
und  aromatischen  Säuren  kleine  Quantitäten  der  Extraction 
entgangen  sein  mögen,  doch  ist  dieser  Umstand  bedeutungslos, 
da  die  Mengen  dieser  Säuren  in  den  Destillaten  überhaupt 
eine  sehr  geringe  ist.  Es  verdient  noch  bemerkt  zu  werden, 
dass  die  Prüfung  der  wässerigen  ätherhaltigen  Flüssigkeit 
auf  etwa  rückständiges  Phenol  sich  nicht  einfach  durch  Zusatz 
von  Bromwasser  zur  ätherhaltigen  Lösung  ausführen  lässt, 
vielmehr  ist  es  nothwendig,  den  Aether  vorher  aus  der 
Lösung  durch  gelindes  Erwärmen  zu  entfernen :  schwache 
Phenollösungen,  welche  an  sich  eine  sehr  deutliche  Reaction 
mit  Bromwasser  geben,  thun  dieses  nicht  mehr,  wenn  sie 
vorher  mit  soviel  Aether  geschüttelt  werden,  als  sich  in  dem 
Wasser  aufzulösen  vermag. 

Die  ätherische  Lösung  wurde,  nachdem  ihr  Volumen 
durch  Abdestilliren  etwa  auf  Va  Liter  reducirt  war,  2  mal 
mit  einer  hinreichenden  Menge  Natronlauge  sehr  anhaltend 
durchgeschüttelt :  die  Säuren  und  das  Phenol  gehen  dabei  so 
gut  wie  vollständig  in  die  Natronlösung  über,  während  das 
Indol  in  der  Aetherlösung  bleibt.   Diese  wurde  nun  bei  nie- 
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driger  Temperatur  abdestillirt  und  der  bleibende  noch  etwas 
ätherhaJtige,  ölige  Rückstand  unter  Zusatz  von  Natronlauge 
zur  Zurückhaltung  etwa  noch  vorhandenen  Phenols  nach  der 
Angabe  von  Baumann'),  sowie  von  Resten  flüchtiger  Säuren 
der  Destillation  im  Dampfstrome  unterworfen,  bis  kleine 
Proben  des  Destillates  sich  völlig  frei  von  Indol  erwiesen^. 
Wechselt  man  in  diesem  Zeitpunkt  die  Vorlage,  so  erhält 
man  nunmehr  ein  Destillat,  welches  in  der  oben  beschriebenen 
Weise  mit  Salpetersäure  in  der  Kälte  reagirt^).  Indol  (und 
Skatol)  wurdrn  in  der  gewöhnlichen  Weise  durch  Ausschütteln 
in  Aetherlösung  übergeführt,  diese  bei  gelinder  Temperatur 
abdestillirt  und  schliesslich  in  einem  hochwandigen  Wiege- 
gläschen verdunstet.  Der  Rückstand  erstarrte  alsbald  nach 
dem  Erkalten ;  nach  mehrtägigem  Stehen  über  Schwefelsäure 
wurde  das  Gewicht  desselben  festgestellt.  Gewichlsconstanz 
ist  wegen  der  Flüchtigkeit  des  Indols  allerdings  nicht  zu 
erreichen,  allein  schon  nach  einigen  Tagen  stellt  der  tägUche 
Gewichtsverlust  eine  constante,  oder  annähernd  bis  auf  einige 
Zehntel  Milligramm  constante  Grösse  dar,  deren  Höhe  sich 
bei  einer  Indolmenge  von  etwa  4  gr,  je  nach  der  Grösse  des 
Exsiccators  zwischen  0,7  und  etwa  2  mgr.  pro  Tag  bewegt*). 

1)  Berichte  der  deutschen  chemischen  Gesellschaft,  Bd.  X,  S.  685. 

2)  Um  diese  Probe  anstellen  zu  können,  war  es  nothwendig,  gegen 
Ende  der  Operation  das  Kühlrohr  durch  einen  Strom  von  Aetherdampf, 
resp.  Aether  von  anhangendem  Indol  zu  befreien.  Der  condensirte  indol- 
haltige  Aether  fliesst  in  die  dieselbe  Vorlage*  welche  das  Indol,  resp. 
das  wässerige  Destillat  aufnahm. 

8)  Im  Destillationsrückstand  scheidet  sich  beim  Stehen  eine  bräun- 
liche, harzartige  spröde  Substanz  meistens  in  Kügelchen  aus,  welche  ein 
ganz  eigenthümliches  Verhalten  zu  Salpetersäure  zeigt.  Löst  man  eine 
kleine  Quantität  der  Substanz  in  Alkohol,  verdünnt  stark  mit  Wasser  und 
setzt  dann  Salpetersäure  zu,  so  wird  die  Mischung  anftings  purpurroth, 
nach  24  Stunden  aber  erscheint  sie  häufig  gelbroth.  Chloroform  nimmt 
beim  Schütteln  damit  die  Farbe  von  Urobilinlösung  an;  bei  der  spek- 
troskopischen Untersuchung  zeigt  die  Lösung  einen  starken  schwarzen, 
gut  begrenzten  Absorptionsstreifen  genau  an  derselben  Stelle,  wie  eine 
ürobilinlösuHg. 

4)  Der  Gewichtsverlust  durch  Verdunstung  von  Indol  scheint  kleiner 
zu  sein,  wenn  man  denselben  Exsiccator,  natürlich  unter  häufigem  Wechsel 
der  Schwefelsäure,  sehr  lange  Zeit  benutzt  hat. 
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Der  gewogene  Ruckßtand  besteht  in  der  Mehrzahl 
der  Fälle  nurj  aus  Ind.ol,  oder  ganz,  überwiegend 
ansinjdolj  in  ^iner  kleinen  Minderzahl .  enthält  er  neben 
Indpl  dne,t)e„träcbtHche  Quantität  Skatol.  Die  frage 
nach  .der.4n>7iQ&Qnheit  kleiner  Mengen  Skatol  in  diesem  Indol, 
sowi^  die  weitei^e  Frage,  ob  ausser  Skatol  und  Indoi  noch 
irgend  etwas  And^reis.  in  d^m selben  entl^alten  vsei,  soll  ^weiter 
unt^n  näher,  erörtert  werden,,  hier  nur  die  Bemerkung,  dass 
irgend  ins  Gewicht  fallende  anderweitige  Bestandtbiöile  nicht 
darin  TOBhanden.§indi 

'  IV.    Üebörsicht  übör  diö  eiflzölnen  VerstioHe. 
a)  Versuche  mit  Fibrin. 

l.'Das  zu  den  Versuchen  verwendete  Blutfibrin  war  mit 
Wämser  bis  zur  völligen  Weisöe  gewaschen,'  enthielt  jedoch 
hi6  und  da  einige  Fettklümpchen,  eine  gewisse  Anzahl 
von  Borsten ^y,  eine  kleine  Quantität  Spreu  etc.,  von 
welchen  VerurireiinigUngen  das  Fibrin  völlig  zu  sänbern, 
sich  als  undurchführbar  erwies.  Von  jeder  in  Arbeit 
genommenfen  Quantität  Fibrin  wurde  sofort '  eine  kleine 
Quantität  abgenommen,  Trockenrückstand  und  Aschen- 
gehalt darin  bestimmt.  '  Das  Gewicht  des  Trockenrück- 
staftdes  miiius  A^che  wurde -als  reines  trockenes  Ejweiss 
angesehen.      .     ;  I 

2.  Um  diejenige  *  Menge  Eiweiss  festzustellen ,  Welche  in 
Lösung' gegangen.  i:esp.  zersetzt  war,  wurde  der  Desttl- 
lationsrückstan<i  unt^r  Erhaltung  alkalischer  Reaction  durch 
Zjiäatz  Von  Natriuincarbbnat  auf  ein  kleinem  Volumen  ein- 
gedampft und  mit  einer  grösseren  Menge  Alkohol  von  95% 
gefönt,  der  Niederschlag,  abfiltrirt)  gründlich,  mit;  Alkohol 
nacbgewasclii^n,  dp-nn  aiidauernd  bei,  100— UO.?. getrocknet. 
Die  so  erhaltenen  harten  Rückstande  wurden  gewogen, 
-auf  einer  Futtermühle  ^möglichst  fein  gemahlen,  eine  Probe 
des  Pulvers  schnell  durch  Verreiben    weiter    2erkleinert 

1)  Es  stammte  ausschliesslich  aus  Schwel nehlut ,  da  in  Berlin, 
woselbst  die  Fäulnissmischungen  sämmtücli  angesetzt  sind,  Rinder-  und 
Hammelblut  im  Central  Viehhof  auf  Serumalbumin  verarbeitet  wird  und 
für  andere  Zwecke  nicht  m  erhalten  ist. 
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und  der  Stickstoff  darin  durch  Glühen  mit  Natronkalk 
bestimmt.  Das  Ammoniak  wurde  in  Salzsäure  aufgefangen, 
die  Lösung  zur  völligen  Trockene  gedampft,  der  Rück- 
stand in  Wasser  gelöst  und  mit  Silberlösung  titrirt.  Ana 
dem  Stickstoflfgehalt  erhielt  man  durch  Multiplikation  mit 
6,25  den  Eiweissgehalt  des  ungelösten  Rückstandes.  Diese 
Zahl  von  der  des  aschefreien  trockenen  Eiweiss  abgezogen, 
crgiebt  die  Menge  des  zersetzten  Eiweiss^).  Wie  man  sieht, 
ist  dabei  die  Voraussetzung  gemacht,  dass  keine  in  Betracht 
kommenden  Quantitäten  Peptons  der  Fällung  durch  Alkohol 
entgangen  sind.  Diese  Voraussetzung  ist  nicht  ganz  streng 
richtig,  es  geht  etwas  Pepton,  falls  es  überhaupt  vor- 
handen, auch  in  die  alkoholischen  Auszöge  über.  Die 
Quantität  des  überhaupt  vorhandenen  Peptons  ist  aber 
im  Allgemeinen  so  gering,  dass  der  dadurch  bedingte 
Fehler  nur  sehr  klein  sein  kann.  Die  Menge  des  zer- 
setzten Eiweiss  wird  auf  alle  Fälle  eher  etwas  zu. gross 
angenommen  sein. 
3.  Endlich  ist  noch  zu  bemerken ,  dass  beim  Fibrin  sich  ein 
Zusatz  von  Nährsalzen  als  zweckmässig  erwies*  Als 
.  solche  dienten  2  gr.  Kaliumphosphat  (KHaPOi)  uM  1  gr. 
krystallisirtes  Magnesiumsulfat  auf  8  Liter  Leitungs^vasser. 

Versuch  I.    Dauer  4  Tage.  < 

20OO  gr.  Fibrin  =  482  gr.  Eiweiss;  4avon  i^^löst/^  43?,29  =^  90%.  . 
Erhaltenes   Indol  3^093  g r.  =  Tjä'^/oo  d e s  gelösten. 

Versuch  U,  Dauer  7.  Tage. 
500  gr.  Fibrin.  -Trockengewicht  und  N-Gehalt  des  Rückstandes  sind  nicht 

bestimmt.   Die  in  Lösung  gegangene  Eiweissmenge  kann  auf  125  gr. 

geschätzt  werden. 
Erhaltenes  Indol   0,900  gr.  ==  7,2<>/oo. 

Versuch  III.   Dauer  im  Durchschnitt'9  Ta-ge. 
Fönf  Einzelversuche  von  8,  12,  10,  7  und  8  Tagen  Datier.  Angewendete 

Fibrinmenge  10,190  gr.  feucht  ^  2175,4  gr.trookeittes  Eiweiss.  Davon 

gelöst  1973,6  gr.  =  90,70|o. 
Die  erhaltene  Indolmenge  ist  wegen  eines  Verlustes  bei  der  Bearbeitung 

eines  Antheils   (siehe  Seite  439)  nicht  genau  anzugeben,  sie  beträgt 

aber  mindestens  15  gr.  =  7,67oo. 

1)  Der  Eiweissgehalt  der  Bacterien  kommt  wenig  in  Betracht,  vgh 
Versuch  V. 
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Verßucl^  IV.    Dauer  13  Tage. 

1714  gr-  Fibrin  =  420,3  ,gr.  Eiweiss.    Gelöst  386  gr.  =  9\ß% 
Erhaltenes  Indol  4^0594  gr.  =  10,5>o. 

Versuch  V.    Dauer  26  Tage. 

^OÖO  gr^  =  406  KT.  Eiweiss.    Gdöst  =  397,7  gr,  =  987o.  .^  . 
Erhallönes  IndoI  ä,892  gr,  =  9,8V. 

^"    '   '       Versuch' Va.    Dauer  38  Tage..     . 
:20Ö0  gr.*  Fibrin  =  497,4  gr.  Eiweiss.    Gelöst  4?8,5  gr.  =  98,2^o. 
Ei'haltenes  Indol  5,652  gr.  =  lljS^/oo. 

Zur  Erleichterung  der  Uebersicht  folgenjie .  Tabelle : 
Tabelle  i.    Tersuche  mit  Fibriiu 


B      CO 


Dauer  ^ 
der 
Fäulniss. 


J[n.  Lösung  g^ 
gangen  eä  Eiweiss 


gr- 


des  ange- 
wendeten 
Eiweiss 


Erhaltenes  Indol 


gr. 


des  ' 
zersetzten 
Eiweiss. 


Bemeirkuiigen. 


I. 

-  IL- 

III. 

IV. 

V. 

V»: 


4  Tage 

-7-  .«  • 

9   * 

13   « 

26   '< 


432  t 
19^ 


1973,6 
386 
397,7 

488,5 


90 
[nicht  be- 
istimmt. 
90,7' 
91,8 
98 
98,2 


3,095 


15 
4,0594 
3,892 
5,652 


•■7,2 
.etwa. 

7,2 

7.6 
10,5 

9,8 
11,5 


Geringer  Verlust. 


'  Das  Fibrin  lieferte  al^Q  in  umeren  Versuchen  zwischen 
7„25iHidllA-/fl*  Indoh,  bezogen  auf' die  in  Lösung  gegangene 
EiweisstroekÄÄsubstanz.  Die  Quantität  des  in  Lösung  gegan- 
genen Eiweiss  schwankte  zwischen  ÖO  und.98,27o. 

b)  Versuche  mit  Fleis eil. 

1.  Das  a'ngfe wendete  Fleisch  war  irisches. vjnd  möglic|ist  f^tt- 
frejLes   PferdjBfleis^|i ;   eiö^, .  so    sprgfaltigf?;  Reinigpig   von 

.  allem  sii^tbaren  Fett ,  wie  sie  b6i  Stofifwechselunter- 
suchungen  üblich  ist,  war  allerdings  bei  den  grossen 
Mengen  von  Material  nicht  ausführbar^      .,,;//  ..n 

2.  Der  EiweissgßliaJt.  ist   nicht    in   jedem  Falle  ,  bie^Mmiat, 
.sondern  zu  rund  20  Vo  anger^Qmmenj.     .... 

3.  Zur  Ermittelung  der  gdösten  Eiweissmetige  owurdev  iiie 
bei   d^.  Fäul^isbversuchen^   Gewicht   und  Nt^Gohalt  der 
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Rückstände  bestimmt;  der  letztere  ist  jedoch  nur  sum- 
marisch für  die  gesammelten  Rückstande  ermittelt,  nicht 
in  jedem  einzelnen  Falle.  Dadurch  sind  allerdings  kleine 
Fehler  bedingt,  auf  welche  wohl  die  Schwankungen  in 
der  Quantität  des  gelösten  Eiweiss  im  Verhältniss  zum 
angewendeten  zurückgeführt  werden  müssen.  Die  Menge 
des  Fleisches  war  stets  dieselbe  —  2  Kilo  —  die  Ver- 
suchsanordnung wie  beim  Fibrin  unter  Zusatz  von  240  cbcm. 
Natriumcarbonatlösung;  von  einer  detaillirten  Angabe  der 
einzelnen  Versuche  kann  daher  wohl  Abstand  genommen 
werden. 

Tabelle  ü.    FleiseliTersaclie. 


Dauer 
der 

In  Lösung  ge- 
gangenes Eiweiss 

Erhaltenes  Indol 

o/o 

o|oo 

Bemerkungen. 

3  > 

des  ange- 

des 

CO 

Fäulniss. 

gr. 

wendeten 

gr. 

zersetzten 

'S 

Eiweiss. 

Eiweiss. 

VI. 

2 

Tage 

367,5 

92,0 

1,1 90<?) 

3,2  m 

Zur  Fäulnissmisch- 
ung nur  120  cbcm. 
Natriumcarbonatlö- 
sung zugesetzt. 

VIL 

4 

« 

366.4 

91,5 

0,702 

1,9 

Etwas  Verlust. 

vm. 

7 

« 

368,7 

92,2 

0,618 

1,7 

— 

IX. 

8 

« 

358,1 

89,5 

0,820 

2,3 

Zum  grossen  Theil 
Skatol 

X. 

8 

« 

370,9 

92,7 

0,900 

2,4 

do. 

XL 

8 

« 

373,7 

93,5 

0,864 

2,3 

— 

XII. 

11 

« 

370 

92,3 

0,943 

2,5 

— 

xm. 

12 

« 

366,4 

91,6 

1,068 

2,9 

Etwas  Verlust. 

XIV. 

16 

« 

370,9 

92,7 

1,112 

3,0 

— 

XV. 

70 

« 

347,8 

86,5 

2,016 

5,8 

Bei  gewöhnlicher 
Temperatur.-Indol 
stark  skatolhaltig. 

Die  Menge  des  erhaltenen  Indols  ist,  wie  man  sieht, 
erheblich  geringer,  wie  beim  Fibrin;  sie  beträgt  durchschnitt- 
lich nur  etwa  V«.  Das*  Indol  war  ausserdem  durchschnitt- 
lich nicht  so  rein,  es  sah  öfters  grünlich  oder  bräunlich  aus. 
Sehr  auffallend  ist   die  aus  der  Reihe  fallende  höhere  Zahl 

Zeitschrift  fär  physiologische  Chemie,  vm.  31 
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für  den  Versuch  VI  von  nur  2  tägiger  Dauer,  möglicherweise 
stQht  dieselbe  mit  der  geringeren  Alkalisirung  in  Zusammen- 
hang, doch  müssten  hierüber  noch  besondere  Versuqhe:  ange- 
stellt ^werden.  .       .  ^  ;    .  * 

c)  Versuche  mit  Fleischfibrin. 

1,  Unter  Fleisehflbrin    verstehen  wir  hier  dje  :Sogen^nten 
.  Fleischri^ckst^nde,  welche  durch.  Auslaugen,  sorgfältig  von 

Fett,  befreiten  Fleisches  mit  kaltem,  resp.,  lauwarmem 
,  Walser,  dann  wiederholtes  Auskochen  mit  \Vasser,  end- 
lich erschöpfende  Behandlung  mit  Alkohol  und  Aether 
dargestellt  sind.  Auf  die  Menge  des  gßbildeteix  Indols 
ist  nur  in  zwei  Versuchen  Rücksicht  genommen,,  da  das 
Fleischfibrin  ursprünglich  zu  anderen  Zwecken  als  Ver- 
suchsmatcrial  herangezogen  ist. 

2.  Pie  Ermittelung  des  in  dem.  angewendeten  Fleischfibrin 
enthaltenen  trockenen,  aschefreien  Ei  weiss,,  sowie  die 
Feststelli^ng  des  in  Lösung  gegang^en  Antheils  geschah 
wie  beim  Fibrin*    Dasselbe .  gilt  auch  für  die  Versuche 

, ;  ,mit  Ser^^lp.lb^m^n,  und  Pankreaspepton, 

'   Versuph   VI.     Dauer  10  Tage. 

75  gr.  l^auincheniieischpulver  =64^,7  gr,  Eiweiss.    3  Liter  Wasser,  9  gr. 
tröökenes  Natriumcarbonal,  1  gr.  Kri2P04,  Gelost  61,7  gr.  =  92,3o/o. 
Iridöl  0,200  gr.  =a'^^ö'oo  des  gölösten  Ehveiss.      •    " 

Versuclj  VII.    Dauer  30  Tage.    [  . 

150  gr.  Pferdefleischpulver  =«  134  gr.  Eiweiss.  3  Liter  Wasser,  45  cbcm. 
Jsattgj^ääiJagte ;  Lösung  von  Natri umcarbouät, .  1  gr.  Xlfe  PO*.    G^l  öst 

.^Ji25,8.gr.  ^.93,60/p.,,  •,..>'      .       ,•      >    ,;,-    . 
Indqlj  0,350  gr,  =  2|80/oo  d^^  gelösten  Ei^yeiss.     .    ,  . 

Das  «Indol»  bestand'  zum  grossen  Theil  aus  Skatol.  Es 
konnte  aus  dem  Geßiisch  0,1  gr.  Sfcator  vom  Schmelzpunkt 
93®  isolirt  Werden;  :  i  .. 

Auch  bei  Anwendung  des  gereinigten  Eiweissmalerial 
des  Fleisches  bheibt  die  Menge  des  gebildeten  Indol  weit 
hinter  der  aus  Fibrin  erhaltenen  zurück. 
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d)  Versuche  mit  Serumalbumin. 

Zu  den  Versuchen  diente  käufliches,  eingetrocknetes 
Blutserum,  das  in  warmem  Wasser  gelöst  wurde.  Die  äusseren 
Erscheinungen  der  Fäulniss  waren  wenig  ausgeprägt.  Dieses 
ist  der  Grund,  warum  die  Versuche  so  lange  fortgesetzt 
wurden.  In  allen  Versuchen  kamen  150  gr.  =  118,95  gr. 
aschefreies  Eiweiss,  3  Liter  Wasser  und  45  cbcm.  kalt- 
gesättigte  Lösung  von  Natriumcarbonat  in  Anwendung.  Die 
Versuche  XIX  und  XX  sind  gleichzeitig  angestellte  Parallel- 
versuche. Bei  Versuch  XIX  wurde  die  Flasche,  welche  die 
Mischung  enthielt,  ofifen  gelassen,  bei  Versuch  XX  durch  ein 
Wasserventil  geschlossen.  Die  weiteren  Daten  ergibt  die 
weiter  unten  folgende  Tabelle  111. 

e)  Versuche  mit  Pancreaspepton:' 

1.  Unter  Pancreaspepton  verstehen  wir  in  diesem  Falle  die 
durch  Trypsin  bewirkte,  von  unverändertem  Eiweiss  und 
dem  gebildeten  Tyrosin  befreite  Lösung  von  Fibrin  incl. 
des  durch  die  Trypsinwirkung  entstandenen  Leucin  und 
der  sonst  aus  dem  Eiweiss  hervorgangenen  Produkte.  Das 
Material  ist  also  —  wie  man  sieht  —  Eiweiss  minus  Tyrosin, 
oder  wenigstens  minus  des  grössten  Theiles  des  in  ihm 
enthaltenen  Tyrosin,  Der  Versuch  itiit  diesem  Material 
ist  ursprünglich  nicht  des  Indols  wegen  angestellt  •—  deön 
dass  dieses  nichts  mit  dem  Tyrosin  zu  thun  hat,  ist  längst 
festgestellt  —  sondern  zu  anderen  Zwecken, 

2.  Zur  Darstellung  des  zu  den  Versuchen  benutzten  Pancreas- 
peptons  wurde  Fibrin  in  Thymollösung  von  I  ^o  unter 
Zusatz  von  Na2  COs  bis  zur  stark  alkalischen  Reaktion 
mit  z^^hakter,  frischer  Pancreasdrüse,  resp.  dem  wää^serigen 
Auszug  der  in  Alkohol  gehärteten  und  dann  gepulverten 
Drüse  bei  42 — 45^  in  einem  bedeckten  Blechgefäss  digerii't. 
Die  Digestion  dauerte  für  das  Material  des  ersten  Ver- 
suchs 9  Stunden,  für  das  des  zweiten  86  Stunden.  Fäul- 
nisserscheinungen traten  dabei  nicht  auf.  Die  Flüssigkeit 
wurde  alsdann  unter  Ansäuern  mit  Essigsäure  auscoagu- 
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lirt,  abfiltrirt,  eingedampft'  und  längere  Zeit  —  einige 
Wochen  -r-  zur  Ausscheidung  des  Tyrosins  sich  selbst 
überlassen.  Der  dickliche  Brei  wurde  alsdann;  mit  Wasser 
angerührt  und  filtriyt,  in  d^r  Lösung  Trockprückstand 
und  Aschengehalt  feestimml,  der  aschefreiJB  Trocken- 
rückstand als  EiweisssubstaiJz  angesehen. 

i 

Versuch  XXI..  flauer  7  Tage.  ; 
Angewendete  aschefreie  Trockensubs|anz  180,5  gr.  Gelöit  173  gr.  = 
95,8®/o.  Diese  Zahl  ist  indessen  mit  der  bei  den  Biweisskörpem 
erhaltenen- nSht -oKne  Weiteres  zu  parallelisirenj  da  sich  ein  Theil 
•  des  unzersetzten  PepUms  der  Fällung  durch  Alk<)hol  Entzogen  hat. 
Die  Menge  des  zersetzten  Eiweiss  erscheint  also  etwas  zu  hoch,  die 
relative  Indolmenge^  zu.  niedrig.     :  '- 

Indol  1,050  gr.  ~  B,10/6«.  '     ; 

Versuch  XXII.    Öauer  12  Tage,  j 

Im  Ganzen  angewendete  aschefreje  Trockensubstanz  1094,8  gr.  Diese 
Quantität  wurde  in  zwei  Antheilea  der  Fäulniss  unterworfen.  Da 
die  äusseren  Erscheinungen  der  Fäulniss  wenig  ausgeprägt  waren, 
wurden  zu  jedem  Antheir  20  gr.  KMiumnatriumtartrat  sJugefQgt,  eine 
grössere  Intensität  der  Fäuhiisjser^cheinungen  indessen  nicht  damit 
erzielt.  \  .  t 

Gelöst  wurden  l(ß8  gr.  =  95,7ö;'o  (bezüglich  der  Bedeutung  dieser  Zahl 
gilt  dasselbe,  wie  für  den  Versuch  XXI).  | 

Indol  5,340  gr.  =^6,^0/00.  |  j 

(Tabelle  folgt  auf  i^ächster  Seite.)  j 

V.  Die  Zasammemfe^iitng  dea  F^iünlssindols,  —  Morkommen 

von  Sk^tol.  j 

Ehe  wi^  an  dife  ^eit^e.  Vjerwer^hpig  der  hei  den  ein- 
zelnen Versuchen  erhaltenen  Resultate  und  an  die  Mittheilung 
(Jer  SiQfl$jL  i^och,  Obei:  jdip  Bild,un^  des  IndolSj  angestellten 
Versucjie  geheU;  ipüsseii  wi?  vor  Allem  nachweisen,  dass  die 
Ypf^  lijn^.jj^ls^iidQl  ,a.ng^ehene , Substanz  aiiclf  ^rklich  Indol 
isjr.;   |;^,^9^jäelt.^^ich  daj^ei  um  z^wei  Fragen:  ,,    V     .^    "  ^ 

t:  Ehthält'datsy  was  .3V!ir  Älsbadolg^ewogcsa  .und  Jy^^^iiehöet 
iia(beDi,jSkätol'bdgömisGht?  :    .    1      ,-  {,>    .    .' 

2.  I^t  itt  dem  Indöl,>  bezfw.  Indol  +  Skatol  noch  irgend. eine 
ändörÄ « SübötaAZ'  ate  •  VeTUhröiiiigung  iiattchwäsbiai?  ?i '  - : 
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' .  Üni  hiit,  der  erstien  einfacheren  Ftäge  zu  begüiüen,  so 
zeigt  eine  flüclitige  Durchsicht  der  Ifabellen,  däss  an'  ver-' 
schieäehen "Stellen  ein  erheblicher  Gäiält  äii  Skätol  tiotlrt 
ist.  Es  sind  dieses  die  an  Fleisch  aiigestellten  Verbuche  li, 
X  und  X V :  äowie  4et  an  FleiscMlbrin  angesteMte^  Vtersüch  XVII. 
In  allen  diesen  Fällen  zeigte  das  4  Indol  »•  einesn  •höheren 
Sehmölapuiikt  als  52 ^  und  die  wässerige*  Lösung  ^li^e  etwas 
abweichende  Reaction  mit  Salpetersäure  +.KaiianHiiti:it,,  resp. 


438 

verdünnter  rauchender  Salpetersäure:  die  Lösung  wurde 
dadurch  nicht  roth,  sondern  röthlich-weiss  gefärbt^).  In  allen 
diesen  Fällen  gelang  es  auch  leicht,  reines  Skatol  in  Sub- 
stanz darzustellen. 

In  Versuch  X  wurde  von  dem  Umstand  6ebi*auch  ge- 
macht, dass  das  Skatol  mit  Wasserdämpfen  leichter  flüchtig 
ist,  wie  das  Indol.  Das  ursprünglich  erhaltene  Fäulniss- 
destillat wurde  nochmals  destillirt  und  das  Destillat  in  ein- 
zelnen Aniheilen  aufgefangen.  Das  erste  Destillat  lieferte 
0,05*3  gr.  Skatol  vom  Schmelzpunkt  92  %  das  zweite  0,332  gr. 
Skatol  mit  wenig  Indol  vom  Schmelzpunkt  82^,  aus  dem 
Rückst  arul  wurde  durch  Ausschütteln  mit  Aether  etc.  0,512  gr. 
skatülhaltlij-^es  Indol  vom  Schmelzpunkt  61*  gewonnen  (die 
in  der  Tabelle  II  angeführte  Zahl  0,900  ist  durch  Addition 
dieser  drei  Antheile  erhalten).  Bei  Versuch  IX  wurde  das 
erhaltene  Uohindol  durch  wiederholte  Behandlung  mit  heissem 
Wasser  zu  trennen  gesucht,  in  welchem  das  Skatol  erheblich 
schwerer  löslich  ist,  als  das  Indol.  (Eine  in  dem  Verhältniss 
1 ;  2000  heiss  bereitete  Lösung  von  reinem  Skatol  scheidet 
beim  Erkalten  noch  ein  wenig  Skatol  krystallinisch  ab.)  £s 
wui'ileii  so  erhalten  0,451  gr.  indolhaltiges  Skatol  vom  Schmelz- 
punkt 88*  und  0,369  gr.  Indol  vom  Schmelzpunkt  50  ^ 

^}  Noch  deutlicher  lässt  sich  ia  solchen  Fällen,  in  denen  ein 
fi^gentl  erheblicher  Bruchtheil  Skatol  ist,  dieses  nachweisen,  indem  man 
wenige  Cuhitceiitimeter  der  gemeinschaftlichen  Lösung  beider  Substanzen 
der  DestillLitioTi  unterwirf  f.  Die  ersten  Tropfen  des  Destillates  geben 
dann  einp  weit  deutlichere  Skatolreaction.  Als  10  cbcm.  einer  LOsung, 
welche  tl  m^^r.  Skatol  neben  8  mgr.  Iridol  enthielt,  in  einem  kleinen 
Siedefcölhcheti  destilHrt  worden,  waren  die  ersten  Tropfen  des  Destillats 
iiiilchig-U'nb,  alsbald  schieden  siph  perlmutterglänzende  Blättchen  ab, 
und  die  Lösung  gab  starke  Reaction  mit  NO3H  und  KNO2.  Was  die  Fein- 
heit der  gebräuchlichen  Skatolreaction  betrifft,  so  giebt  eine  Lösung  von 
1  :  10000  noch  eine  schwache,  aber  deutliche,  sofort  auftretende  Trübung 
mit  NO3H  und  KNO2  oder  verdünnter  rauchender  Salpetersäure. 

Die  vnn  Legal  (Breslauer  ärztliche  Zeitschrift  1883,  Nr.  3  und  4) 
lur  daj^  Indol  angegebene  Reaktion  mit  Nitroprussidnatrium  und  Natron- 
lauge {^iebl  das  Skatol  nicht.  Skatol  lässt  sich  durch  diese  Reaction 
ü\m  auf  etwaige  Beimengungen  von  Indol  untersuchen.  Es  giebt  indessen 
g!eicl> Falls  eine  Farbenreaction  mit  Nitroprussidnatrium  (siehe  weiter 
IUI  teil  beim  Indol), 
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Auf  demselben  Wege  wurde  aus  0,350  gr.  skatol- 
hal tigern  Indol,  das  aus  dem  Versuch  XVII  mit  Fleischfibrin 
stammte,  0,1  gr.  Skatol  vom  Schmelzpunkt  93^  isolirt.  Es 
gelingt  also  mittels  dieses  einfachen,  wiewohl  ziemlich  müh- 
samen Verfahrens  aus  skatolreichem  Indqi  verhalt^isspiässig 
grosse  Anttfeile  Skatol  rein  zu  gewinnen,  eine  glatte  quanti- 
tative. Tlrennung  in  Indol  und  Skatol  vom  richtigem  Schmelz- 
punkt ist  selbstverständlich  mittelst  desselben  nicht  uiüglich, 

Pas  erhaltene  Indol  bestand  aiso  in  einigen  Fällen  aller* 
dings  zu  einem  erheblichen  Bruchtheil  aus  Skatol,  in 
^llen  anderen  Versuchen  war  dieses  nicht  der  Fall^  indessen 
schliesst  das  negative  Ergebniss  der  in  der  oben  erörterten 
Weise  vorgenommenen  Prüfung  kleine  Mengen  Skatol  nicht 
aus,  ebensowenig  die  Uebereinstimmung  des  Schmelzpunktes 
mit  dem  des  Indols,  da  der  Schmelzpunkt  durch  Spuren  von 
aus  dem  Aether  zurückbleibenden  Verunreinigungen  leicht  um 
einijge  Grade  herabgedrückt  werden  kann.  Es  war  also  noth- 
wendig,  noch  ein  anderes  Verfahren  zur  Prüfung  anzuwenden. 
Hierzu  ist  keines  besser  geeignet,  als  die  von  Baeyer^)  zur 
Darstellung  des  Skatols  aus  Indigo  angegebene  Destillation 
der  Pikrinsäureverbindung  mit  Natronlauge. 

I)ie  Untersuchung  wurde  zijerst  an  dem  in  Versuch  III 
erhaltenen  Indol  vorgenommen ,  welches  aus  fünf  Einzel- 
versuchen stammte.  Dasselbe  wurde,  ohne  dass  seiö  <jewicht 
vorher  bestimmt  war,  in  Ligroin  gelöst  und  mit  einer  Lösung 
.  von  Pikrinsäure  in  Benzol  gefällt  Leider  fand  hierbei  ein 
Verlust .  statt, .  der  nach  ziemlich  sicheren  Indiciea  auf  10  \ 
zu  veranschlagen  ist.  Der  Niederschlag  wog  nach  dem 
Trocknen  über  Schwefelsäure  40^2  gr.  •:  i    ; 

Die  pikrinsäurehaltige  Ligroinmuttei'lauge  gab  nach  dem 
Verdunsten  des  Ligroins  und  Destüliren  des  Rückstahdes  mit 
Natronlauge  eine  sehr  .kleine,  Mengß  Skatol. 

Die  erhaltene  Pikrinsäureverbindung  .selbst  Ueferti^  beim 
UmkrystalHsiren  aus  heissem  Benzol :  i 

34     gr.  erste    Krystallisation 
4,7  gr.  zweite  Krystallisation,  " 
zusammen  also  38,7  gr.  gut  krystallisirte  Pikrinsäure  verbin  düng. 

*)  Berichte  der  deutschen  chemischen  Gesellschaft,  Bd.  XIII,  S.  2339. 
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Die  Benzolmutterlauge  gab  nach  Verdunstung  de$  Benzols 
beim  DestiHiren  mit  Ammoniak  wiederum  eine  sehr  geringe 
Menge  inÖoThaltiges  Skatolvom  Schmelzpunkt  90^ 

Es  konnten  nun  noch  dife  Pikrinsäure^ärbiidüi^ö  öelbst 
neben  Indql  Sfcatol  enthalten : 

1.  0^7  |r.  Plkrinöäar6vert>indung^^  von  Kfystallisation  1  giab  ini^l  l3,7  cbcm. 
Noi^inaibatFon  d^t!Hktjiti!ebf' 0^,0325  gr.  Skälöl  vom  Schmelzpunkt  9lo, 
iaß  Fittrat  noeli  0;0206  gv.  Pikrat  =ä  0,0075  gr.  Skatol,  zusammen  also 
0,04  gr.  Skatol,  was  im  Ganzen  für  die  Kryställisatiori  I  1,436  gr. 
Skatol  ergiej^t^    ,     .  .  ^ 

2.  l^p^^ jgr.JE^k^eäureve):binda]ig  !V(m  KrystaUisation  U  gab  tn!t  li(,3  öbcm. 
Noim^^l^MpOt  4^iHirtt  «direkt ;  0^055  gr.  Skatol  vom  SehmelBptmkt  90* 
im  D^llat  ausgesdiieden.  Das  i'ütrai  lieferte  nach  Zusatz  von  Plkrih- 
säujrelö^ung  noch  0,0380  gr.  PiorinsiureVeriMiiduiig  =0  0,014  ^r.  Skaföl, 
also  zusammen  0,06.9  gr.  Skatol.  FC|r  die  ganze  KrystallisaUon  11 
berechnet  sicli  claraus  0,306  gr.  Skatol. 

In  beiden  Erystallisationen  zusammen  wür4e  sich  dem- 
nach 1,742,  gr.  Skatol  befinden  =  11, a>.         , 

In  et^as  abgekürzte^  Form  wurde  dann  noch  das  Indol 
aus  den  Versuchen  I,  IV,  V  und  Va  (alle  aus  Fibrin),  XII 
(Fleisch)  Und  *XXU  (äIiS  Pancreaspepiton)  untersucht.    ' 
^^'Ms  Ve^fsfh'/eii' war  folgehdes:   '  /         ']    .,. ,       ,^   .  , 

Eine  abgewogene  Menge  des  Indols  —  meistens  cii:ca 
0,5  gr.  -^  wiffdtö  'Ali   Böc^^^  Äufgiessen  emiger 

Tropfett' B^n^.bl'^löst,'diriri daä  »yjA—l^A.feche^er berec^^en 
Menge  F^nnsäure  in  Substanz  zugeschüttet  und  TOter  Er*- 
hitzung  des  mit  einem  Uhrglase  bedjepk^er^  Bec^ie^l^,  3oyißl 
Benzolingesötzl,  dass  sich  alles  iopte,  wozu,  nur  30]^  weaaig 
erfoTdötllöh:  beim  Erkalten  erstarrte  die  Lösungii-au ;  eiaem 
Brei  prächtig  rother  Nadeln.  Nach  dem  Erkalten  wurde  zur 
völligq^.i:AbseheiduMg}<lder^>Pic^tnsa^keverbini(lu1fig  etwiä"  das 
doppelte 'Voliamfeö  Pefrcrfteütttäth^r  Ziigösetzt,  gut'flirfljhg^u'hrt, 
nach'24^  Stunden  abffltr^t,  der  Niederschlag  möglichst  voll-. 
ständig  äülTs  Filter  ^^eb^äc^it,  mit  Peta:oleumäther,.iiachge- 
waschen  ui;id  ^W^jb  24stüpdiges  Xiiegenlassen  von  anhängendeth 
Benzol  und  Peti^oleümäther  befreit,  dann  mit  verdünnter 
Natronlauge' »destillirtv  MaJi  'musö  sich  dabei,  hüten,  zum 
Hineinspöleri '  des   Niederschlages  in  den  Pe^till^itionsl^lben 
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heisses  Wasser  anzuwenden :  es  kann  dann  bei  der  nach-  . 
folgeiiden  Destillation  leicht  unzersetztes  Indol  übergehen  *)•  . 

T)a%  JRes^tat  war  folgendes : 

1.  0,4702  gr.  Indol  des  Versuchs  I  von  4  lägiger  Datier  (Pibtiti)»  ' 

Pas  Destillat  yrar  klar,  gab  keine  Skatolreactio^i^  son^eni^  leicht 
röthiiclie  Trübung,  Skatol  in  Blättchen  nicht  vorhanden..  R^uUal: 
Skatol  nicht  bestimmt  nachweisbar.  —  Ein  xwitfr  Vey^uioh  mit 
0,30p7  gr..  Indol  gab  dasselbe  Resultat* 

2.  0,514  gr.  Indol  aus  Versuch  IV  von  IBtägiger  Dauer  (Fibrin); 

JDas  DesitillKt  etithieh  reichlich  Blftttcbe«  vom  Ansehen  d^Kktöls. 
GewiitlM;  nachdem  TrockB«D«bar€Os4HäO,006&  gK  Sehitfehputikt  93^ 
Da^  Filtn^  von  festem  Skato]  giebt  starke  Reaction.  -^  Ein  ^weitet 
Verbuch]  mit  0^602  gr.  desselben  Indots  bestätigte  das  ebige  Resultat. 

3.  ^,5146  gr.  Indol  aus  Versuch  V  von  26 tägiger  Dauer  (Fibrin)»,  ., 

Das  pestill^t  enthielt  äusserst  s$pärliche  Blättch^Q  yom^  Yf rljia^ten 
dfeS  Skätöls.  t)as  Filtrat  giebt  starke  Skatolreactjqn.  Durch  Aus- 
schütteln mit  Aether  wird  jedoch  nur  ein  minimaler  Ruckstand 
^rhaltjen.  r-  Ein  zweiter  Versuch  mit  0,387  gr.  gab  da^  gleiche 
Resultat.  .1 

4.  0,55  gr.  Indol  aus  Versuch  V»  vo^  88  tätiger  Dau4t  (Fibtin)u  • 

Das  Destillat  enthielt  keine  Blättchen,  gab  mit  NQsH  nnd.KN02 
schwache  röthlich-weisse  Trübung. 

5.  0,4^9  gr.  Indol  aus  Versuch  XIII  von  lltägiger  JPauer  (Fleisch). 

Das  pestillat  enthielt  äusserst  spärliche  Blättcl^e^  vom  Vprhaltj^n 
d^s^ Skatfci^.    uas'Filtrai  giebt  Skatolreaction.   Resultat:  sehr  geringer 

StoüolgötiaSÄ.  i"'    ^■■''-  "'";."         *'\."'"" 

6.  0,61dB  gr.  "vom  Versteh  iXlII  von  12tägiger  baue):  (Panpreaspepton). 

::  ÖdsDytitlat  efiithält  keihe  Blättchen.    Skatol^ehält  des  Destillat?. 

bleÄkc'srw^fell^ft.--''^^'    -•■'    ■'■    "'"'    ;•  ^"-^   '  ■•     '"  '•    -'•;';     "■; 


^,.^  E|^yt^  mi^%[^,i0:Pikrmsäurevefbihdung'mit.Waskei-'55nm^Si€?de»^ 
so  gebt  reichlich  {n^dQlQben  .unterbri^t  ii(i4i^i4lA  Destild^tionsiOnd  i^tKt 
nuniÄebr  Nairoi:]^Iauge  hiii^u ,  selbst  -starke  Nfi^tronja^ge ,  \m^  ■  -i^eichUchp: 
so  geht' liei  wÜt^ref  bestillatlon.  trotzdem  liidol  über.  Die  Natronlauge  , 
wirkt-'^tkwördi^^' Wöi^b'öur  auf  das  iti  der  Pikrinsäurev^rfelindti^g 
enthaltaöeiln^iul.izejGstCiiend  •ein,^auf  fr^iers  «ücht  bdfer  äoch^i^ehV 'Wenig. 
,  ,Au^}\ .  b^i,  porgf|Ül^igeif^  \  ArbeiteQ .  kdmmt  >  ek  •  ind^sed  nütii^ter  vbr, 
dass  im  Destillat;  Ii^dol  auftritt,  namentlich  gegen  En40^ii.De8iiIiatioH> 
und  auch  wohl  imi  Anfang;  es  empfiehlt  siph.  ^^^7,  daa.  Dfistt^latin 
einzelne^  AntheÄeh  aufzufangen.  ^    - 
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"  Von  allen  untersuchten  Indolen  ist  keines  unzweifelhaft 
frei  von  Skalol,  am  ehesten  noch  das  aus  Fibrin  erhaltene  in 
Versuch  I  und  Va*  Der  Skatolgehalt  schwankt  in  weiten 
Orenzen,  vom  eben  nachweisbaren,  bis  zu  11,6%,  ja  in  ver- 
einzelten Fällen  besteht  das  «IndoU  zum  grossen,  vielleicht 
grössten  Theile aus  Skatol.  Diese  Fälle  von  hohem  Skatol- 
gehalt betreffen  jedoch  ausschliesslich  das  aus  der 
Fäulniss  von  Fleisch  oder  Fleischrückstäjiden 
erhaltene  IndoL  Nur  ein  Fall  von  11,6%  3katolgehalt 
des  Ipdols,  betrifft  das  Fibrin.  Aadererseit^  liefert  das 
Fleisch  keineswegs  stets  so  stark  skat ölhaltiges  Indol,  im 
Gegentheil:  die  Regel  ist  ein  geringer  Skatolgehalt, 
der  nur  schwierig  nachweisbar  ist.  Die  Ursache  dies^ 
Erscheinung  haben  wir  nicht  ermitteln  können,  anscheinend 
ganz  gleichförmig  angeordnete  und  gleichmässig  verlaufende 
Versuche  lieferten  das  eine  Mal  eine  erhebliche  Quantität 
Skatol,  das  andere  Mal  nichts  oder  Spuren.  Bei  dieser  Sach- 
lage bleibt  kaun^  eine  andere  Annahme  übrig,  als  die  schon 
in  unserer  ersten '  Mittheilung  ^)  ausgesprochene,  dass  die 
.yjj$aßhe  eijie. nur  mikroskopisch  erkennbare  ist,,  der  ver- 
schiedei;ie  Verlauf  durch  Verschieidenheiten  in  der  Natur  der 
B?icter}eu!  veruTsacht,  wird. ,  Wir  erinpern  an.  den  Aethyl- 
;Upd  Butylpik  vpn  Fit^.^),  von  ;denen  der^erstere  ai^^  Grlycerin 
^fasti.imnw  Aethyl^ikohpl,  der  .letztere  ButylalbohoJ.  liefert. 
iDieiBild«n;ghxHnologer  Substanzen  derselben  Reihe  aus  dera- 
selbon  de(r  (Jahrgang  unterliegenden  Material  ist  in  der  That 
eine  häufige  Erscheinung.  Sehr  bemerkenswerth  und  in 
Uebereinstimmung  .  mit  dieser  Anschauung  ist,  dass  in  den 
Fällen  reichlicher  Skatolbildung  die  Summe  von  Indol  und 
Skatol  dem  sonst  erhaltenen  Indol  entsprach  oder  mit  anderen 
Worten,  dass  bpi  reichlicher  Skatolbildung  das  Indol  an  Menge 
entsprecjaend  zurücktrat,  Man  muss  annehmen,  dass  der 
supponirte  «Indolpilz»  an  Menge  in  der  Regel  sehr  bedeutend 
überwiegt  und  ihm  nur  ausnahmsweise  eine  grössere  Quantität 

«Skatolpilze»  befgemisöht  sind.     Durch  besonders  darauf  ge- 

^ .- — . — ~4 —  .  •    • 

1)  Berichte  der  deutseben  chemischen  Gesellschaft,  Bd.  XU,  S.  648. 

2)  Ebendaselbst,  Bd   XI,  S.  42. 
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richtete  Versuche  würde  es  vielleicht  gelingen,  den  supponirten 
Skatolpilz  rein  zu  züchten  und  damit  reine  Skatolgährung 
hervorzurufen.  Dass  in  unseren  Versuchen  eine  reichlichere 
Skatolbildung  nur  bei  Verwendui^  von  Fleisch  erzielt  werden 
konnte,  würde  dann  leicht  seine  Erklärung  in  der  Annahme 
finden,  dass  die  Fleischflüssigkeit  für  die  Ernährung  des 
Skatolpilzes  günstigere  Bedingungen  bietet,  wie  die  aus  der 
Lösung  des  Fibrins  hervorgehende  Flüssigkeit. 

Vergleichen  wir  mit  unseren  Erfahrungen  die  bisherigen 
Angaben  über  das  Auftreten  des  Skatols,  so  begegnen  wir 
einem  eigenthümlichen  Sckwanken  in  den  Angaben.  Nachdem 
Brieger^)  inNencki*s  Laboratorium  das  Skatol  in  den 
Fseces  entdeckt  hatte,  richteten  sich  naturgemäss  die  Bestre- 
bungen darauf,  dasselbe  auch  ausserhalb  des  Körpers  durch 
Fäulniss  aus  Eiweiss  darzustellen,  Bestrebungen,  die  umso- 
mehr  Erfolg  zu  versprechen  schienen,  als  Nencki  und 
Secretan  schon  vor  der  Entdeckung  des  Skatols  einen 
neuen  indolartigen  Körper,  welcher  der  Hauptsache  nach 
unzweifelhaft  Skatol  war,  aus  Eier^*  und  Muskeleiweiss  durch 
langdauernde  Fäulniss  bei  gewöhnlicher  Temperatur  erhaWeh 
hatten.  Allein  zahlrei<jhe  bei  Brutwärme  mit  dto  verschie- 
densten Eiweisskörpern  angestellte  Versuche  liefelrtWiBrifeger^) 
niemals  Skatol.  Zum  ersten  Mal  wurde  Skatol  von  PTericki*) 
aus  einem  Gemisch  von  Pankreas  und  Muskelfleisch  erhalten, 
welches  fast  fünf  Monate  bei  gewöhnlicher  Temperatur  gfefault 
hatte  (2230  gr.  Pancreas  und  500  gr.  Muskelfleiseh  lieferten 
0,31  gr.  reines  Skatol). 

Nachdem  wir  dann*)  in  zwei  Versuchen  mit  je  2  kg^  Fleisch 
verhältnissmässig  grosse  Mengen  Skatol  durch  kurzdauerhde 
Fäulniss  bei  Bruttwärme  erhalten  hatten,  beschrieb  etwas  i^päter 
Brieger*)  die  Gewinnung  des  Skatols  durch  Fäulniss  aus 
Serumalbumin:    2^2   kg.   Serumalbumin  lieferten  ihm  etwa 


')  Berichte  der  deutschen  chemischen  Gesellschaft,  Bd.  X,  S.  1027. 
1)  Journal  für  praktische  Chemie.  N.  F.  Bd.  17,  S.  124, 
3)  Centralblatt  für  die  medicinischen  Wissenschaften  1878,  Nr.  47. 
*)  Berichte  der  deutschen  chemischen  Gesellschaft,  Bd.  XII,  S.  648. 
*)  Ebendaselbst,  Bd.  XH,  S.  1985, 
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1  gr,  Skatol  (etwa  0,5^0  bezogen  auf  rane  Eiweisssubstanz). 
Da  auch  in  diesem  Fäü  die  Veirsucbsanordnüng  keifte  andere 
\marii\mi  froher,  so  wiard  Jüan  wohl  nicht  fehlgehen,  .wean 
main/die  Auffitidting^dessielben  der  grösseren  Quantität  .des 
aaDL^eweaideten  Materials  und  der  von  Brieger  a^ewendeten 
ünterÄUclniägsaiietkiode  zur  Trennung  des  Indöls  und  ,@kato)^ 
»lischcfeibtj '  SpMer  ^rfiielt  Brieg^r^)  auch  aus!  •  cFibrin, 
ESeDeimisa,  iLebep  saeh  ä  tägigep  Fäulniss  Spuren  von  Skafeol» 
ajuß.  A/a  kg;  inassetn  €!asdn;4'  nigr.  SkatoU.-Brieg/er  sieht 
dahaioh  das  Skatoltals  eonstaotea  Produkt  der-  l^ulnlss  an, 
uhsei^e':  Arischaeung  Merüber  g»ht  laus^den  vors^ehiend^ 
Etrört4rui]feeD;hen5oi::  wir  .siöider ^^nsi-eht,  4ass  Ska:tol 
uoiKliiiaidiol  sich  iverireteni  fcdnnen,  inrdem  E.iW'^issr 
moLetfihinLciiteinbestiriainter  Brncttheii  als  SfcatoJ, 
eini'bestimiak'ter  ads  indoi  präformirtist,  sondern 
beide  aus  einer  gemeinsamen  im  Eiweiss  präfor- 
mirte^affMaDtt^r Substanz  ätaüakmen^,  welch^ijß  nach 
Umötändeai  bald  v^rwiegjend  Indiol,  bald  v.^Twiegexiid 
Skiatallije^ffeTi,/sx>  zitvai^  da,fes  da^sfreie  .SfcaiiOjl  lÄöt 
gauiz  ;f ehBen-kamtn.-  lAaf j die  Frage,. itewieweKieii3Äi:  dieser 
Shb£<)atazen  ;b(^i  beide^ih  Beübung  stehen ^ur^Skat<dc£aJK)tn«< 
s&ureyKöÜ  auKrfL^dreieigewfeßermÄsseiitviGttriiiJeiad,'  für.etaen 
gerinifeniGdbaJCäai  iftÄiemi'Skatol  «äatretBn.Mnri,-  wietSde»riwir 
bei ' Qdegeähleit. der  Besptechralg  idiesor/ Saures inäirert'jeingejie©*' 
,1!  .l)aWasifdiei:zw^ei|le:)J'rägei)betriffi  lodolj 

respu)  iridcdd  undniSkatoi  iloeh:  jandärs  -Siastanze  •  dem 
VerdäaQapfungsruatkstande«  des  -Aeihera  wm^iaflsöäönvifeeiettf  .so 
gkubt^jwlro diese  Ska^eusmi  jDes*eiiiiidadurcb;:b«latWorten 
2U'i[önn)eti, idoäs  'Wir/'diei  Mebgeid^s  im  dem'  Hüchataftd.ßÖt- 
haltÄnm  .liidolsi  qiiantitätiiw:!  bei^mip^teii.  ZuKT.quantitatiYeo 
Bestimmung  des  Indols:  in  tiöäeren  ftücfestanäepä  s«jhi«a.ittis 

^ewi$,.Y<??^iqduflgv7i?^  ge^lgnert,  als  d^e  mit  P,ikr/nsäifl-.^;  ^^^ 
ist  :gut  .hrystaJlisijrbai?^  bietet  also  Garaatieen  .  für  .Reinheit 
und  ist  ■  «Bfler  bestimmten  V^hlfeltnissen  si^r  schwer  löslich. 
Streng  genommen,  ist  diese  Art  der  Bestimmung  aber  nur 
für  den,^Fäll  ariwendtlar,  dass  das  Indol  frei  ist  von  Skatol. 
*)  Diese  Zeitschrift,  Bd.  IV,  S.  415..      : 
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Dass  dieses  auch  eine  Verbindung  mit  Pikrinsäure  eingebt, 
ist  an  sich  der  Bestimmung  nicht  hinderlich,  <fci  es  flor  d^ 
voriiegenden  Zweck  ja  gleichgültig  ist,  ob  es  sich  um.  Indol 
oder  Sfcatol  handelt,  die  Versoliiedenheit  d^  MolekulargewioJate 
beider  Substanzen  macht  aber  die  Beredinong  um^kfaer  )£iiii 
Ausweg  wäre  fi^Uich  in  der  Bestimmung  de»  .RikriifcBäureT 
gehalles  des  gewogenen  Niederschlages  gegebifenr  Mail  kötinte 
danach  berechnen,  wieviel  des  Niedersdilapes  aus  iPikrinsaure** 
Skatol,  wieviel  aus  Pikrinsäure-Ihdol  bestdil.  Inde^sen^  Wenn 
sich  diese  Bestimmung  auch  durch  Uebarfährung  der  Pikcinn 
säure  in  picrinsaures  Ammoniak  mit  b^zierkenswi^rther  Scharfe 
ausführen  lässig  so  liegen  die  Molekulargewichte  des  ii^dols 
und  Skatols,  resp.  itoer  Piktate  docfe  zu  nahe  anfeinartder, 
um  eine  B^echnung  auf  dem  Wege  der  indirekten  Analyse 
zuzulassen.  Aus  folgendem  Beispiel  geht  diieses.  -detitliob 
hervor* 

Reines  pikrinsaur^'  Indol  müsste  der  Berechnung'  harfi 
71,10  ®/b  seines  Gewichtet  pikdnsaures  Ammoniak  gieh^Mi, 
reines  pikrinsaures  Skatol  68y38>i  Die  KrystallisatioiK»!  dos 
Versuches^  III,  welche  11^6%  pikfinsaurßs  Skafol  enthält^ 
musöte  dör  Rechnung  nach  70,78  ^^,xiie: Erjfstallisatito' If: 
mit  17,^^/«  pikrinsauremSkatol70,60^/apikriJttsalMJK  Amnumiafc 
gebfen*  Da»  sind^Zahlen,^ die  sowohl :uhfcÖr »sich;  afeöud^ffron^ 
der  für  reinem  pikrinsaußesili^^  vid.  zu  iwödtigl idiffisrirtoi^  ümt 
darauf  einö'  sichere;  Bärechmung  de^iSkatolgefaalteaizu-grÄnden. 
Wir  haben  uns  desshalb..auf.;solch^>:rfndole»^^  bfesbhiänfcsKii 
müssen,  die  kein  Skatol  eilthältGii,'  odbrird0jihbrse][mjlffireitt^.r  / 

Aöeh  dieise  Befetimmung  wuriie'  jfü  Behzottö8ungj<kuö* 
geführt,  nachdem  einige  Versucht'  in  ^  wässerigto^Löauh^env 
zu  arb^ten,  an  der  zu  garossen'  LösMikeit  det  PikriaasaülJeti 
Verbindung  in  Wässfer  gescheitert  w'ar^*).^'  .  o     ':;;•<' 

1.  0,30O7^.  Indoi  aus  Versuch  I  (Fibrin  4  Tag6)'wtfrde  iti  toctehdeih 
(hochsiedendem)  EJ^<äiÄ « gelöst;.  andlcmkh^ilö'iOs625b>fei*{iKcrfili5,iii^! 
(du  wenig  ^ber  die  theoreüg^he  MöAge}  fn  ^iödeadein  9QpzoIj;b^de 

~    ■     -     •       ■■■II      ..       •''',•-.[    .![■'(  i^-^'  '^^    •'■{• '\:^ 
')  Nach    einer  bei.  Zimjnertemperatur   ausgeführUn.  Bestimpiung 

lösen  100  Theile  Wasser  0,169  theile  Picriiisäureindol  öder  l'xlieil  des 

letzteren  löst  sich  in  590  Theile  Wasser/'    .11     ;  ,  !,.       \    -  .;  :  < 
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Ldsungen  gemischt.  Das  beim  Erkalten  in  prächtig  rothen  Nadeln 
ausfaUendePikrinsftivrmdol  wog,  üher  S0il}2  bis  zum  constanten 
Gewicht  getrocknet,  0,8633  gr. 

Das  Filtrat  gab  auf  Zusatz  einer  kleinen  Menge  Pikrinsäure  aufs 
Neue  '6tnen  geringen  Niederschlag,  der  nach  dem  Abfiltriren  aus 
Benz6l  umkrystallisirt  wurde,  da  ihm  einzdne  Krystalle  von  Pikrin- 
säure beigemischt  waren.  Nach  dem  Trocknen  wog  derselbe  0,0110  gr., 
,?usfmiwi|BEa,wurd^also  ßrhalten  0,8743  gr.  Pikrat,  entsprechend  0,2955  gr. 
Indpl  ~  98,33o;o. 

2.  0,7031  gr,  Indol  aus  Versuch  VI  (Fibrin  26  Tage)  lieferte: 

2,Öö09  gr.  Pikrat  =  0,6970  gr.  Indol  =  99,18  o/o. 

3.  0,4419  gr.  Indol  aus  Versuch  XII  (Fleisch  11  Tage)  lieferte: 

1,^842  gr.  Pikrat  =  0,4336  gr.  Indol  =  98,12  o/o. 

4.  0,4509  gr.  Indol' aus  Versuch  XXII  (Pancreaspöp ton  12  Tage)  lieferte: 

1,3100  gr.  Pikrat  ==«  0,4430  gh  Indol  =  98,25  0|o. 

Der  Gehalt  ist  in  allen  Fällen  so  hoch,  dass  wir  es  für 
uhnöthig  erachtet  haben,  die  für  das  Indol  enthaltenen  Zahlen 
nach  Mass^be  dieser  Bestimmungen  auf  reines  Indol  umzu- 
rechnen, umsomehr  als  dieselben  jedefnfalls  Minimalwerthe 
dat^tellen: 

Was  die  bei  diesen  Bestimmungen  angewendete  Quan- 
tität Pikrinsäure  betrifft,  so  sei  noch  bemerkt,  dass  in  der 
Reg^f  etwa  =  "ho  der  auf  reines  Indol  berechneten  Menge 
angewendet  wurden.  Mitunter  genügte  dieser  Zusatz  nicht 
t\tt  vöüständigeh  Fällung,  das  Filtrat  würde  dann  mit  einer 
Weiteren  keinen  Quantität  Pikrinsäure  versetzt.  Ein  oder  das 
änd^te  Mit'koWimt  efk  aüöh  vor,  dass  die  Fäüuilg  trotz  aller 
Vorsicht  Blättchen  von  Pikrinsäure  enthält,  sie  wird  dann 
aus  Benzol  umkrystaHiöirt. 

vli.  Die  Mengenverhältnisse  des  Indols. 
i.  Vorbemerkungen  Ober  den  Nachweis  des  Indols. 
Uobe^r  die  Gonstatirung  deß  Indols  in^  unseren  Versuchen, 
in  denen  es  bereits  in  fast  vollkommener  Reinheit  vorlag, 
ist,  kaum  etwas  zu  §agen.  Wir  haben  hierzu  die  von  ßaey  er 
angegeb^nQ  Reaktion  mit  salpetriger  Säure  für  aqsreichend 
erachtet..  Was  die  Art  der  Anstellung  der  Reaction  betrifft, 
so  finden .  wir  es  am  bequemsten,  die  wässerige  Lösung, 
welche  man  prüfen  will,  zuerst  mit  einigen  Tropfen  reiner 
Salpetersäure  und  alsdann  tropfenweise  mit  einer  schwachen, 
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etwa  2  procentigen,  Lösung  von  Kaliumnitrit  zu  versetzen. 
Salpetersäure  ist  der  Salzsäure  entschieden  vorzuziehen.  Be- 
nutzt man  rauchende  Salpetersäure,  ob  muss  man  sie  jedes- 
mal kurz  vor  dem  Gebrauch  mit  Wasser  verdummen,  die 
Anwendung  von  Salpetersäure  4-  Kaliuranitrit  .erschejuat  uns 
bequemer. 

Ist  die  Lösung  so  verdünnt,  dass  nur  eine  Rothfärbung, 
aber  kein  Niederschlag  entsteht,  wie  bei  einer  'Verdünnung 
von  1:10000,  so  kann  man  diese  kleinsten  Metigeii  noch 
zur  Ausscheidung  bringen,  wenn  man  die  Probe  im  Reagens- 
glas mit  Chloroform  schüttelt:  es  bildet  sich  4ann  an,  dem 
Berührungsgrenze  des  Chloroforms  mit  der  wässerigen  Flüs- 
sigkeit ein  rölhlicfees  Häutchen,  während  die  Flüssigkeit  selbst, 
sowie  das  Chloroform  ungefärbt  erscheinen, 

Die  Gegenwart  massiger  Mengen  Phenol  stöi^t  die  Reactipn 
nicht,  aucjti  bei  gro$^m  Gehalt  an  Skatol  ist,  die  Rpaction 
ausreichend,  ^  schon  ein  geringer  Indo»lg^halt  in  Sk^tpl 
macht  sich  durch  die  röthliche  Färbung  der  Trübung  be- 
merkbar, , 

Eine  Verwrechselung  kann  unter  d^n  hier  in  Bptrajcht 
komn>enden  Verhältnissen  wo)ii  nur  n>it ,  SJ^^lolcß-r^onsäure 
vorkomjnen,  weiche  eine  ganz  .äbulv^f^  Rf^^qtioE^  zpigj:* ,  Pjese 
Verwechselung  .  is,t ,  aber  aufschlössen ,; ;  Wf^^: : W^J??:  W^  ^l*" 
gemein .  ül^lit^h,  die  auf .  Indol ,  ?u « pi^f^isv^^ ,  i;iä3§igk;^lj .  y priaer 
destillirt,,;  da  ^katolcarbon^äure  pji^t  W^a^erjC^papl^p  .niicbt 
flüchtig  jist.  '  ^^     .^  ,.  .:  ^.^    .,  ;    .j.,,    .,,,,  ..i;.,..   i  :.;   ,,  , 

Auf  die  Unterscheidung  von  .4eiaiit.miJtjjeii)e^'(,ß^pieterT 
säure  reagir^ndey  Körper  sind  wir  oben.^schQn  eingegangen. 
Ist  Indol  gleichzeitig  mit  diesem  KJorper  vorhanden,  ^q  förb^ 
sich  die  Lösung  bei  Zusatz^  reiner  Salpetersäure  violett  und 
bei  nachfolgendem  Zusatz  von  Kaliummtrlt  entsteht  däftn  ein 
rother  Niederschlag.  /        ,,  '  :     . 

Sehr  brauchbar  ist  auöh'  die'  von  Legal^)  für  das 
Indoi  angegebene  Reaction  mit  Nitröprussidnatriürli '  und 
Natronlauge.  Versetzt  man  eine  Indollösühg'  1 :  lOÖÖ  mit 
Nitroprussidnalriümlösung  bis   Zur  gelblichen   Färbung;  aVs- 

•)  Breslauer  ärztliche  Zeitschrift  für.  1884,  Nr.  3  und  4. 
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dann  mit  einigen  Tropfen  Natronlauge ,  so  färbt  sie  sich 
momentan  tief  violett-blau.  Beim  Ansäuern  mit  Salzsäure  oder 
Essigsäure  geht  diese  Färbung  sofort  in  reinblau  über.  Diese 
Erweiterung  der  Reaction  ist  von  Werth  für  stärker  ver- 
dünnte Indollösungen,  sowie  für  den  Nachweis  von  Indol- 
beimengung  in  Skatol.  Eine  Lösung  von  1 :  10000  giebt  mit 
Nitroprussidnatrium  und  Natronlauge  zunächst  nur  ziemlich 
schwache  violette  Färbung,  mit  Salzsäure  gesättigte  Blaufär- 
bung; auch  mit  Lösungen  von  1 :  100  000  ist  oft  noch  wenig- 
stens andeutungsweise  die  Reaction  zu  erhalten.  Skatol  zeigt 
diese.  Reation  nicht,  dagegen  eine  etwas  abweichende,  gleich- 
falls mit  Nitroprussidnatrium  anzustellende  Reaction.  Die 
mit  Nitroprussidnatrium  versetzte  Lösung  desselben  wird  auf 
Zusatz  von  Natron  intensiv  gelb;  versej^t  man  die  Lösung 
dann  mit  V*  Volum  Eisessig,  erhitzt  zum  Sieden  und  erhält 
einige  Minuten  darin,  so  färbt  sich  die  Flüssigkeit  allmälig 
violett.  Die  Intensität  der  Färbung  nimmt  beim  Stehen  noch 
etwas  zu,  ist  jedoch  nicht  erheblich.  Beim  Durchschütteln 
mit  Essigäther  geht  der  Farbstoff  in  diesen  über.  Die  Reaction 
ist  von  Interesse  wegen  der  Bildung  von  Farbstoff  aus  SkatoL 

2.   Constanz  der  Indolbildung. 

In  keinem  unserer  Versuche  wurde  Indol  vermissl;  damit 
stimmen  auch  die  Angaben  der  Autoren  mit  sehr  wenigen 
Ausnahmen  überein. 

In  einem  Gemisch  von  2330  gr.  Pancreas  und  500  gr. 
Muskeln,  welches  fast  fünf  Monate  bei  gewöhnlicher  Tem- 
peratur faulte,  beobachtete  Nencki^  kein  Indol,  sondern  nur 
Skatol,  in  einem  ähnlichen  Gemisch  nach  drei  Monaten  nur 
eine  minhnale  Menge  Indol.  Wir  fanden  in  einem  Fäulniss- 
gemisch, nach  70  Tagen  Fäulniss  bei  gewöhnlicher  Tempe- 
ratur sehr  ansehnliche  Mengen  Indol ,  in  einem  anderen 
Versuch  von  100  Tagen  Dauer  das  Indol  zwar  stark  ver- 
mindert, aber  doch  immer  noch  in  beträchtlicher  Menge  vor- 
handen. In  dem.  Fall  von  Nencki  ist  möglicherweise  in  einem 
früheren  Stadium  gleichfalls  Indol  vorhanden  gewesen. 

1)  Gentralblatt  für  die  medicinischen  Wissenschaften  1888,  Nr.  47. 

2)  Diese  Zeitschrift,  Bd.  IV,  S.  371. 
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Die  zweite  Ausnahme  tbelriflft  dös  tlindergehirn,  wdches 
Nencki*)  schw  in  weafgen  Tigea  mrte^Skatol  lieferte.  In 
diesem  FftU  kann  ;die  .AuBuähme.durcH  die  Nattkr  des  Materials 
bjedingt  s^n, ,  idesgen .  BIweisskörper  in  ^  mänChto  ^e^iefenng^n 
Vji^flL' d^n  gewöhnlichen  »abweichen,  vioHefcbt  "ist- ^  auch  die 
niedrigere- T^mpöralur  zwischen.  8$  utid-40^i'd€3"-'^rtWitke- 
Iwg  der  suppoöirten  Skatölpilze  bdsondöfö'gönk'ig.  '  ^  '  ' 
.  :  /Trotz  dieser  Ausnahmen,  wii^ö 'hwiÄ  jAä^  Wdbl'  äB'ein 
copstantes  Produkt  der  Eiwcissfäulniös  bfetracMen  müi^sön, 
das  in  der  fötdenden  Flüssigkeit  mmdeötenö  mohat^lafag 
nael|WQi$bair.  bteibl,  wenn  nicht  besondere,  die  V^etflöehtlgnr^ 
oder  Oxydfttioti  di^slöidolshegünatigende  Verhältnisse 'b^tehen. 
Welchen  Einflusö  diese  beißen-  Mome^^te  auf  Äife!  Quantität 
des  ladols  haben,  spH' spät«?  besprochen  ^werden;  "^  '  :^  ^^ 
.  -t  .     '  S.  Zeit  des  Aüftr^tött^.  ■    ''^''    '\' 

:  .'  iUriter  VerWÄndong  von  m  hohem  Öf^de'lEaülnissfahigöm 
Material  J^-Fleisch^  und  Impföiig  mit'  Öäcterito''habfeh'  wir 
sbhon^^näcb' Äwei  Tagen  ansehnliche  MlEfri^eil'  voii  Indol.  dar- 
stellen 'kö^Aen.  Dai^elÖe  gift^föt^'BIlitflferibr^m?  'fec^^^ 
Jst'das  Indöl schon  weH  früher,  bruttemperktiiriihd  alkalische 
Reaction  vor^i|i3|fe?etftw  Öehr  ,&üh3eitiepQiBIWufig  von  Indol 
?eigti .  sifdi : .  ^^,1^ : ,  J^\  i G^p^heöt .  wvriJ  foisdüar « ( Banfctödsdrüse 
m^it.  ftiscl^^  Fl^chrbeii  ftlk^l(sclKr:)ReatetiDh.  nlndesäpeiindatf 
man  doch  nicht  überall  Indol  annehmeninsofedddfeitie'JiSrioHe 
Mis?btKij.;|^J)djeai^  i^eiiic^  rJBs  üt^ouaoaiasen;  Zeftpunkt 

oft  noc^  kein,  ipdol ; jaadbwi^i^aü«  'Piö9:11iegtiüäohAve»liohid& 
ö.ej:  yngi^^^Hgeiii^en:  Föh)h0it  ö«r  IVeadtiütioniiaii  4*öi''^äulfifö5f 
g^rjUch,sindrviel«ie^F=  iga|i5i^  .weSentüthihdiö  spmöiwei^i^mßi 
trejtei^4fip  |l^fi94plflLn,?Lrt%i?nräU^ser&tiM  SilbstttiitsnJ*ie^ 

%i jig^.  flpr,  :ßi)fiWg^d€iSH|nd0lö  göht  dde^düägiftEfiP  mit -^^tft^"» 
S^pp^rsäv^re  :^icti:  rotb,;  färbenden.  iflüefalJäeMi.Subst«ös'<  vdk«äft| 
di^ .  si(fh  aupl^  const^nt  Mj  dm  FtecesiirflfidM,!  de^en 'Ööffiei^ 
ligung,am;Fäulw^^rucb  jedaoh.izweifelhafti^bleiWl*-  .Kelnös-^ 
wegs  also  kann  man  jed^  bad^ifecHe;  iEiiWi^^ier^etkung 
ausschliessen,  w^nn  .d^  indoijQachi^öi*^miQbbigeliß^>  flaiwefM- 
lich  nicht,   weni^  man,  das  F^ulw^sdj^tiJlf^tT.^ijTi^t^ 

*)  Diese  Zeitschrift,  Bd.  IV,  8.^371.  •    '     *  '  ' '      '^^       ''•  '"' 
Zeitschrift  für  physiologische  Chemie.  YIII.  32 
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prüft;  oft  gelingt  es  in  solchen  Fällen  nach  dem  Ausschütteln 
mit  Aether  im  Verdampfungsrückstand  Indolreaction  zu  er- 
halten, wo  das  ursprüngliche  Destillat  sie  nicht  zeigt.  Man 
kann  nur  sagen:  in  Flüssigkeiten  oder  Gemischen,  welche 
nach  24  Stunden  kein  nachweisbares  Indol  enthalten,  findet 
eine  wesentliche  bacteritische  Eiweisszersetzung  nicht  statt. 
Dass  der  umgekehrte  Schluss  von  der  Gegenwart  des  Indols 
auf  das  Vorhandensein  bacteritischer  Eiweisszersetzung  unbe- 
dingt beweisend  ist,  braucht  kaum  bemerkt  zu  werden.  Mit 
diesen  Anschauungen ,  die  im  Wesentlichen  wohl  mit  den 
bisher  geläufigen  übereinstimmen,  stehen  nur  die  Angaben 
über  zwei  Versuche  von  Brieger^),  die  sich  auf  Fibrin 
beziehen,  in  einem  gewissen  Widerspruch. 

In  dem  ersten  der  beiden  Versuche  waren  gemischt 
16G  gr.  nasses  Fibrin,  100  gr.  «Pankeschlamm»  als  Impf- 
material und  3  Liter  Wasser,  in  der  zweiten  200  gr.  Fibrin, 
je  100  gr.  Pankreas  und  Pankeschlamm,  3  Liter  Wasser. 
In  der  ersten  Mischung  war  nach  sechs  Tagen  kein  Indol 
nachweisbar,  wohl  aber  Phenol,  in  der  zweiten  nach  vier 
Tagen  gleichfalls  Phenol  und  kein  Indol.  Brieger  schliesst 
aus  diesen  Versuchen,  dass  Phenol  auftreten  kann,  ohne  dass 
es  zur  Indolbildung  kommt  und  dass  die  «Natur  des 
Fermentes  von  ausschlaggebendem  Einfluss»  sei. 

Man  kann  freiUch  einige  Bedenken  gegen  diese  Versuche 
erheben:  es  handelt  sich  in  beiden  Fällen  doch  um  recht 
kleine  Mengen  Eiweiss,  welche  vielleicht  auch  keinen  sehr 
lebhaften  Zersetzungen  unterlagen  und  unter  diesen  Umständen 
auch  nur  wenig  Indol  liefern  konnten.  Kleine  Mengen  Indol 
werden  aber  in  Flüssigkeiten,  die  sehr  reich  sind  an  suspen- 
dirten  Stoffen,  wie  die  vorUegenden,  oft  ungewöhnlich  hart- 
näckig festgehalten,  sodass  sie  bei  der  einfachen  Destillation 
nicht  ohne  Weiteres  übergehen. 

Es  ist  indessen  auch  möglich,  dass  Brieger  mit 
seiner  Anschauung  Recht  hat.  Sehen  wir  doch  im  Beginn  der 
Fäulniss,  obwohl  Eiweissspaltung  schon  unzweifelhaft  vor- 
handen, kein  Indol  auftreten ;  es  ist  also  wohl  auch  denkbar, 

1)  Diese  Zeitschrift,  Bd.  IIJ,  S.  134. 
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dass  es  Bacterienformen  giebt,  welche  überhaupt  nicht  im 
Stande  sind,  das  Zwischenprodukt  zu  spalten,  das  wir  unter  allen 
Umständen  zwischen  dem  Eiweiss,  bezw.  Pepton  und  dem  Indol 
annehmen  müssen  (vgl.  hierüber  den  folgenden  Abschnitt  VII). 
Fraglich  bleibt  nur,  ob  es  zweckmässig  ist,  die  nicht  zur  Indol- 
bildung  führenden  Gähruligen  noch  zur  Fäulniss  zu  rechnen^). 

4.  Menge  des  Indols. 

In  unseren  Versuchen  lieferte: 

1.  Fibrin  7,2— ll;50|oo. 

2.  Eiweisskörper  des  Fleisches  1,7— 3,20|oo  (bei  einem  Versuch  in  der 
Kälte  5,8<>|oo). 

3.  Die  in  Wasser  unlöslichen  Eiweisskörper  des  Fleisches  2,8^|oo« 

4.  Das  Serumeiweiss  3,6 — 5,00/oo. 

5.  Das  Pankreaspepton  5,0— 6,lo(oo  (wahrscheinlich  etwas  zu  niedrig). 

Diese  Ausbeuten  sind  höher,  als  die  bisherigen  Angaben 
erwarten  Hessen,  zum  Theil  sehr  erheblich  höher.  Angaben, 
die  einen  direkten  Vergleich  mit  den  unserigen  zulassen, 
liegen  freilich  nur  in  spärlicher  Anzahl  vor. 

Aus  Serumeiweiss  erhielt  Nencki^)  im  Maximum  0,5%, 
was  mit  unserem  Befund  übereinstimmt,  allerdings  hat  Nencki 
ausser  Serumalbumin  noch  Pankreas  angewendet. 

Die  ausführlichsten  Angaben  hat  Odermatt^)  gemacht. 
Nach  seinen  Versuchen  lieferte,  bezogen  auf  wasserfreies  Eiweiss : 

1.  Blutfibrin  1,2-1, 75  o|oo. 

2.  Die  Eiweisskörper  des  Fleisches  l,190,oo. 

3.  Serumalbumin  0,58— l,530/oo. 

Sämmtliche  Zahlen  bleiben  sehr  erhebUch  hinter  den 
von  uns  gefundenen  zurück.    Die  Vergleichung  wird  aller- 

1)  Die  Einführung  des  Sumpfschlammes,  eines  Gemisches  von 
ganz  unbekannter  Zusammensetzung,  als  Erreger  bacteritischer  Eiweiss- 
zersetzung  scheint  uns  überhaupt  kein  glücklicher  Griff  zu  sein,  so 
energisch  derselbe  auch  auf  Cellulose  wirken  mag.  Die  Versuche  werden 
dadurch  unnöthiger  Weise  complicirt  und  eine  Reihe  nicht  überseh- 
barer Bedingungen  in  dieselbe  eingeführt.  Die  Impfung  mit  einer  kleinen 
Menge  faulender  Fleischflössigkeit  ist  ungleich  reinlicher;  sie  hat  auch 
vor  dem  Zusatz  von  Pankreas  den  grossen  Voi-zug,  dass  die  Produkte 
der  Fäulniss  des  Impfmaterials  gleich  Null  gesetzt  werden  können. 

2)  Berichte  der  deutschen  chemischen  Gesellschaft,  Bd.  VIII,  S.  722« 

3)  Journal  für  praktische  Chemie,  N.  F.,  Bd.  18,  S.  249. 
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dings  dadurch  etwas  erschwert,  dass  Odermatt  keine 
Angaben  über  die  Quantität  des  ungelösten  Rückstandes 
gemacht  hat^). 

Die  Ursachen  dieser  Abweichungen  können  in  verschie- 
denen Verhältnissen  gesucht  werden.  Dass  die  Fäulnisszersetzung 
eine  um  so  viel  schwächere  gewesen  sei,  wie  in  unseren  Ver- 
suchen ist  kaum  anzunehmen,  wenn  auch  in  den  Versuchen 
von  Od  er  matt  ein  die  Fäulniss  begünstigender  Faktor,  die 
Gegenwart  einer  grösseren  Menge  von  kohlensaurem  Alkali 
fehlt.  —  Die  Versuchsanordnung  von  Odermatt  unter- 
scheidet sich  aber  von  der  unserigen  sehr  wesentlich  dadurch, 
dass  Odermatt  offene  Gefässe  angewendet  hat,  aus  denen 
Indol  in  grösserer  Menge  entweichen  konnte,  wir  dagegen 
einen  Kolben,  resp.  Flaschen,  die  nur  an  den  ersten  Tagen 
locker,  später  vollständig  oder  fast  vollständig  verschlossen 
wurden.  Man  könnte  auch  den  Grund  in  den  verschiedenen 
zur  Bestimmung  des  Indols  angewendeten  Methoden  suchen. 
Odermatt  hat  das  Indol  als  salpetersaures  Nitrosoindol  aus- 
gefällt und  dieses  gewogen:  ein  Nachweiss,  dass  diese  Aus- 
fällung quantitativ  erfolgt,  ist  unseres  Wissens  nicht  geführt. 

Endlich  liegen  noch  einige  quantitative  Angaben  von 
B rieger  vor  (1.  cit.,  S.  142).  Aus  5  kg.  Pferdeleber,  ent- 
sprechend ungefähr  1750  gr.  Trockensubstanz  erhielt  derselbe 
2,5  gr.  Indol,  aus  8  kg.  (ungefähr  2800  gr.  Trockensubstanz) 
ca.  3  gr.  Indol.  Auch  hier  findet  sich  keine  Angabe  über 
die  Menge  des  unlöslichen  Rückstandes.  Veranschlagt  man 
die  Quantität  des  in  Lösung  gegangenen  Eiweiss  auf  rund 
90%,  so  würde  sich  hieraus  im  Durchschnitt  pro  Mille  zer- 
setztem Eiweiss  ungefähr  1,4  gr.  Indol  berechnen.  In  diesem 
Falle  ist  das  Indol  direkt  in  Substanz  dargestellt  und  zwar 
fast  genau  auf  demselben  Wege,  den  wir  auch  befolgten. 
Trotzdem  ist  die  Quantität  des  erhaltenen  Indols  weit  geringer, 
als  die  von  uns  namentlich  aus  Fibrin  erhaltene. 

Weitere  quantitative  Angaben  sind  unseres  Wissens 
nicht  vorhanden. 


1)  Auch  der  Aschengehalt  ist  nicht  berücksichtigt,  doch  sind  die 
dadurch  bedingten  Differenzen  sehr  geringfügig. 
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Mag  nun  der  Grund  der  Abweichung  in  der  Methode 
liegen  oder  worin  sonst,  jedenfalls  sind  die  von  uns  erhaltenen 
Indolmengen  viel  grösser,  als  die  bisher  dargestellten.  Diese 
Beobachtung  ist  nicht  ohne  Bedeutung.  Sie  zeigt,  dass  die 
Indolgruppe  des  Eiweiss  einen  weit  grösseren 
Bruchtheil  des  Moleküls  darstellt,  als  man  bisher 
annahm.  Weiter  scheint  es,  als  ob  dieser  Bruch- 
theil bei  den  verschiedenen  Eiweisskörpern  eine 
verschiedene  Grösse  habe.  Wenn  sich  dieses  wirklich 
so  verhält,  so  ist  damit  zum  ersten  Male  eine  tiefer  gehende 
chemische  Differenz  in  der  Constitution  verschiedener  Eiweiss- 
körper  im  engeren  Sinne  nachgewiesen,  da  die  bisherigen 
Unterschiede  wesentlich  die  Löslichkeitsverhältnisse  betreffen. 

Man  könnte  gegen  diesen  Schluss  einwenden,  dass  man 
aus  derselben  Quantität  ein  und  desselben  Eiweisskörpers 
nicht  immer  genau  dieselbe  Menge  Indol  erhält,  dass  die 
Quantität  desselben  vielmehr  auch  von  äusseren  Verhält- 
nissen beeinflusst  wird. 

Odermatt  hat  angegeben,  dass  die  Mengen  des  Indols 
mit  der  Dauer  der  Fäulniss  zunächst  zunimmt,  später  ab- 
nimmt. Dieses  Verhältniss  geht  —  wenigstens  was  den  ersten 
Theil  des  Satzes  betrifft  —  auch  aus  unseren  Versuchen  an 
Fibrin  einigermassen  hervor,  während  in  den  mit  Fleisch 
angestellten  Versuchen  die  Menge  des  Indols  innerhalb  der 
gewählten  Zeitintervalle  ziemlich  unabhängig  von  der  Dauer 
der  Fäulniss  erscheint. 

Man  könnte  auch  eine  gewisse  Unsicherheit  im  Verlauf 
des  Fäulnissprozesses  gegen  unsere  Anschauung  in's  Feld 
fühlten :  gewiss  ist  auch  die  ziemlich  verbreitete  Ansicht,  dass 
man  den  Ablauf  der  Fäulniss  nicht  vollständig  beherrsche, 
nicht  ganz  unbegründet.  Unsere  eigenen  Erfahrungen  liefern 
einen  Beleg  dazu:  die  Inconstanz  in  dem  Auftreten  des 
Skatols  in  den  Fleischversuchen.  Aber  alle  diese  Einwen- 
dungen erscheinen  unbegründet,  wenn  zwei  Eiweisskörper  in 
einer  Reihe  von  Einzelversuchen  constant  sehr  verschiedene 
Mengen  Indol  liefern,  wenn  die  Differenzen  stets  nach  der- 
selben Seite  liegen  und  so  bedeutencj  sind,  wie  in  unseren 
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Versuchen  mit  Fibrin  und  Muskelfleisch;  durchschnittlich 
Heferte  das  Fibrin  ca.  3  mal  so  viel  Indol,  wie  die  Eiweisskörper 
des  Fleisches.  Es  ist  gänzlich  undenkbar,  dass  trotz  aller 
Bemühungen;  die  Bedingungen  möglichst  gleichmässig  zu 
gestalten,  in  den  Fleischversuchen  stets  die  für  die  Mengen- 
verhältnisse des  Indols  ungünstigen,  in  den  Fibrin- 
versuchen die  günstigen  Bedingungen  geherrscht  haben 
sollen.  Wir  stehen  vielmehr  nicht  an,  die  gefundenen 
Unterschiede  auf  die  Natur  der  Eiweisskörper  zu 
beziehen,  namentlich  die  Unterschiede  zwischen  dem  Fibrin 
und  dem  Muskelfleisch  ^). 

VII.    lieber  den  Modus  der  Entstehung  des  Indols 
aus  dem  Eiweiss. 

Es  scheint  nach  den  bisherigen  Angaben  festzustehen, 
dass  die  Menge  des  Indols  mit  der  Dauer  der  Fäulniss  zu- 
nächst zunimmt. 

So  erhielt  Odermatt  (1.  cit.)  aus  Serumalbumin  für 
1000  Theile  Trockensubstanz  am  7.  Tage  der  Fäulniss  1,3 
Indol,  am  10.  1,53;  aus  Fibrin  am  6.  Tage  1,2,  am  12.  1,75. 
Auch  unsere  Fibrinreihe  zeigt  ein  solches  Anwachsen, 
wiewohl  die  Differenzen  nicht  erheblich  sind.  Auf  1000  Th. 
gelöstes  Eiweiss  wurden  erhalten: 

ain    4.  Tage     7,2  Indol 
«      9.     «        7,6     « 
«    13.     «       10,5     « 

Berücksichtigt  man  die  ersten  Tage  der  Fäulniss,  so 
ist  das  Ansteigen  natürlich  stärker  ausgeprägt.  Es  liegt 
a  priori  sehr  nahe,  diese  Erscheinung  darauf  zu  beziehen, 
dass  mehr  und  mehr  Eiweiss,  resp.  Pepton  in  die  Zersetzung 
hineingezogen  wird;  anderseits  ist  es  aber  auch  denkbar, 
dass  bei  der  Fäulnissspaltung  zuerst  eine  Muttersubstanz  des 
Indols  gebildet  wird,  aus  welcher  sich  erst  allmälig  Indol 
abspaltet*  Für  diese  Anschauung  spricht,  dass  die  Menge 
des  ungelöst  gebliebenen  Eiweiss  in  den  ersten  Tagen  der 
Fäulniss,  wie  unsere  Versuche  zeigen,  nicht  erheblich  grösser 


J)  Versuch  XV  kommt,  als  kalt  .angestellt,  hier  nicht  in  Betracht, 
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ist,  wie  in  den  späteren.  Auch  eine  Beobachtung  von  Bau- 
mann^)  spricht  für  die  letztere  Anschauung:  Baum  an n 
constatirte,  dass  aus  Fäulnissmischungen,  welche  erst  kürzere 
Zeit  gestanden  hatten,  beim  Schütteln  mit  Aether  Sub- 
stanzen übergingen,  welche  bei  weiterer  Fäulniss  Indol 
lieferten. 

Immerhin  schien  es  wünschenswerth ,  noch  weitere 
Beweise  für  die  Richtigkeit  der  letzteren  Anschauung  zu 
gewinnen.  Zu  diesem  Zweck  wurde  folgender  Versuch  an- 
gestellt : 

2000  gr.  feuchtes  Fibrin  (24,9%  Trockengehalt)  wurden 
in  der  gewöhnlichen  Weise  mit  8  Liter  Wasser  und  200  cbcm. 
Natriumcarbonatlösung  angesetzt,  geimpft  etc.  Nach  48  Stunden 
war  bereits  der  grösste  Theil  des  Fibrins  gelöst.  Es  wurden 
nun  Proben  von  je  200  cbm.  nach  gutem  Durchschütteln  von 
der  Mischung  abgegossen,  und  zwar  nach  2,  3,  4,  6  und  8 mal 
24  Stunden,  mit  Essigsäure^destillirt,  bis  alles  Indol  über- 
gegangen war,  im  Destillat  nach  Nencki  durch  verdünnte 
rauchende  Salpetersäure  gefällt  und  als  salpetersaures  Nitroso- 
indol  gewogen 2). 

In  dem  Destillationsrückstand  wurde  Ei  weiss  und  Pepton 
bestimmt. 

Zu  dem  Zweck  wurde  die  im  Destillirkolben  befindliche 
rückständige  Flüssigkeit  nach  dem  Verdünnen  filtrirt,  was 
sehr  gut  von  statten  ging,  der  Rückstand  (a)  gewaschen  und 
bei  120®  getrocknet.  Filtrat  und  Wasch wasser  wurden  auf 
dem  Wasserbade  völlig  eingedampft  und  mit  absolutem  Alkohol 
behandelt,  der  unlösliche  Rückstand  auf  dem  Filter  gesammelt, 
mit  absolutem  Alkohol  sorgfältig  ausgewaschen,  alsdann  wieder- 
holt auf  dem  Filter  mit  heissem  Wasser  behandelt,  das 
Filtrat  aufgefangen.  Dabei  blieb  ein  sehr  unbedeutender  Rück- 
stand (b),   dessen  Gewicht  zu  (a)  hinzuaddirt  werden  muss. 


1)  Berichte  der  deutschen  chemischen  Gesellschaft,  Bd.  XIII,  S.  284. 

2)  Wenn  es  auch  zweifelhaft  bleibt,  ob  diese  Methode  ganz  rich- 
tige Resultate  giebt,  so  sind  die  Werthe  doch  unter  einander  ver- 
gleichbar; besser  wäre  es  ^ielleicht  gewesen,  das  Indol  nach  vorgängiger 
Extraction  durch  Aether  als  Pikrat  zu  bestimmen. 
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Aus  je  20C  cbcm.  der  durchgeschüttelten  Mischung  wurde 
so  an  ungelöster  Eiweisssubstanz  erhalten: 


a 

b 

a  +  b 

Nach  2  Tagen  .    .    3,687 

0,126 

3,813 

Nach  3  Tagen  .    .    2,869 

0,100 

2,969 

Nach  4  Tagen  .     .     1,675 

0,097 

1,772 

Nach  6  Tagen  .    .    0,880 

0,089 

0,969 

Nach  8  Tagen  .     .    0,560 

Spur 

0,560 

beim    Auswaschen    von 

(b)     ( 

erhaltenen    neutral 

Die 

reagirenden  klai^en  Lösungen  wurden  auf  je  100  cbcm.  ge- 
bracht und  polarhnetrisch  untersucht.  Am  2.,  3.,  4.  und 
6.  Tage  war  Linksdrehung  zu  constatiren,  dieselbe  war  jedoch 
sehr  gering  und  überstieg  in  keinem  Fall  0,3  am  Soleil- 
Ventzke'schen  Apparat.  Die  Lösungen  gaben  Peptonreaction. 
Diö  entsprechende  Lösung  vom  8.  Tage  bewirktef  keine  Links- 
drehung, gab. auch  keine  Peptonreaction^).  Bei  der  Berech- 
nung sind  die  kleinen  Mengen  Pepton  nicht  berücksichtigt. 

Die  auf  200  cbcm.  entfallende  Quantität  Eiweiss  ist 
auf  rund  10  gr.  zu  veranschlagen.  Zieht  man  hiervon  die  für 
den  ungelösten  Rückstand  ermittelten  Werthe  ab,  so  ergiebt 
sich  die  Menge  dos  gelösten  Eiweiss,  die  in  der  nachfolgenden 
Zusammenstdlung  zugleich  mit  den  für  das  Gewicht  des 
Salpetersäuren  Nitrosoindol  erhaltenen  Zahlen  enthalten  sind: 
'  ./  "Gelöstes     Salpetersaures 

Nach  Ablauf  yon  2.Tageu  . 

Nach  Ablauf  von  3  Tagen  . 

Nach  Ablauf  von  4  Tagen  . 

Nach  Ablauf  Von  6  Tagfen  . 

.-    N^ch  ÄWauf  von  8  Tagen  . 

Die  Menge  des  erhaltenen  salpetersauren  Nitrosoindol 

steigt,   wie  man   si^t^  in  stärkerer   Progression,  wie   die 

^)  Dieselbe  würde  zur  Trockene  gedampft,  wobei  sie  sieh  in  emem 
gewis^eft-  Zeilpui^kte»  unter-  Aussdieidung  von  Calciuraphosphat  milchig 
trubtß..  Qer  TifOcke^rvicki^tand  betrug  0,1384  gr.j  bei  stäxker^m  Erhitzen 
trat  Verkohlung  ein  uater  Verbreitung  von  -Geruch  nach  verbranntem 
Hörn.  Die  Asche  —  grösstentheils  Calciumphosphat  —  betrug  0,0694  (!), 
also  die  Hälfte  des.  Rüqkstand^.  Der  hohe  Aschengehalt  der  neutral 
reagirenden  Lösiing  ist  jedenfalls  sehr  bemerkenswerth.  Wiederholt  sind 
wir  auf  ähnliche  stickslollfhaltige,  stark  aschehaUigen  Substanzen  geslossen, 
welche  weder  Eiweiss-  noch  Peptonreaction  gaben. 


!)iweiss. 

Nitrosoindol. 

6,187 

0,026 

7,031 

0,050 

8,228 

0,079 

9,031 

0,116 

9,440 

verloren 
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Menge  des  zersetzten  Elweiss.  So  steht  die  nach  Ablaaf  von 
zwei  Tagen  erhaltene  Indolmenge  zu  der  nach  sechs  Tagen 
erhaltenen  in  dem  Verhältniss  von  1 : 4,5,  während  das  ge- 
löste Eiweiss  sich  wie  1 : 1 ,5  verhält.  Auch  dieser  Versuch 
spricht  somit  dafür,  dass  bei  der  Fäulniss  des  Eiweiss 
das  Indol  nicht  sofort  als  solches  aus  dem  Eiweiss 
frei  wird,  sondern  in  Form  einer  Zwischenstufe, 
welche  allmälig  durch  weitere  Bacterienwirkung 
gespalten  wird.  Diese  Zwischenstufe  ist  noch  unbekannt, 
sie  ist  nicht  etwa  das  Pepton,  dessen  Menge  immer  nur 
gering  ist  und  in  den  späteren  Tagen  —  wie  es  scheint  — 
ganz  verschwindet. 

Vni.    Die  Abnahme  des  Indols  in  faulenden  Flüssigkeiten. 

Die  Quantität  des  in  faulenden  Flüssigkeiten  enthaltenen 
Indol  nimmt,  der  allgemeinen  Angabe  nach,  allmälig  ab, 
mitunter  bis  zum  völligen  Verschwinden. 

So    lieferten    in    den    Versuchen    von    Odermatt*) 
1000  Theile  Trockensubstanz  vom: 
Rinderpancreas  am    4.    Tage   0,427  gr.  Indol,  am  14.  0,358  gr. 
Serumalbumin     «     10.        <      1,53     «        «         «19.  0,25     < 
Muskeleiweiss  in        S^/g     «      1,19     «       «        «      8.  0,19,  am  17.  0,1. 

Nencki^)  vermisste  Indol  in  einem  fünf  Monate  alten, 
faulenden  Gemisch  vollständig,  trotzdem  es  vorher  sicher  darin 
enthalten  war,  in  einem  drei  Monate  alten  fanden  sich  nur 
Spuren. 

Brieger^)  fand  schon  nach  elf  Tagen  in  faulenden 
Lebermischungen  kein  Indol  mehr  vor,  dessen  Anwesenheit 
in  den  vorhergehenden  Tagen  constatirt  war. 

In  unseren  Versuchen  war  eine  Abnahme  des  Indols 
nicht  zu  constatiren,  selbst  in  dem  Fibrinversuch  von  26  Tagen 
Dauer  lieferten  406  gr.  trockenes  Eiweiss  immer  noch  3,892  gr. 
Indol  =  9,8  %o  des  gelösten  Eiweiss.  Diese  Quantität  bleibt 
nur  wenig  hinter  der  Ausbeute  am  13.  Tag  zurück,  ja  sie 


1)  Journal  für  praktische  Chemie,  N.  F.,  Bd.  18,  S.  249. 

2)  Genlralblatt  für  die  medicinischen  Wissenschaften  t878,  Nr.  47, 

3)  Diese  Zeitschrift,  Bd,  III,  S,  139. 
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stimmt  fast  absolut  damit  überein,  wenn  man  der  Rechnung 
nicht  die  in  Lösung  gegangene  Quantität  Eiweiss  zu  Grunde 
legt,  sondern  —  Avie  das  alle  Autoren  thun  —  die  ange- 
wendete Quantität  Trockenei  weiss.  Es  berechnet  sich  als- 
dann ; 

Versuch  IV.    420,3  gr.  Trockensubstanz  gaben  bei  ISlägiger  Fäuhiiss 

4,0594  gr,  Indol  =  9,66*/oo. 
Versuch    V.    406  gr,  Trockensubstanz  gaben  bei  26tägiger  Fäulniss 
3,892  gr,  Indol  =  9,500/oo. 

Noch  etwas  grösser  ist  die  Quantität  des  Indols  in  dem 
Fibrinversuch  von  38  Tagen  Dauer,  nämlich  11,5  •Joo. 

Diese  Abweichung  in  unseren  Resultaten  führt  uns  auf 
die  Ursache  für  die  allgemein  angegebene  Verminderung  des 
Indols  bei  längerer  Digestion.  Alle  Versuche  der  Au- 
toren sind  in  offenen  Gefässen  angestellt,  die 
unserigen  in  einem  Kolben,  der  nur  so  lange  die  Gasent- 
wickelung lebhaft  war,  locker,  später  ganz  oder  fast  ganz 
geschlossen  war.  Namentlich  ist  in  den  Fibrinversuchen  IV, 
V,  Va  der  Kolben  vom  5.  Tage  ab  vollständig  geschlossen 
gehalten.  Er  stand  mittels  Gummischlauch  und  aufgesetzter 
Klemme  mit  einer  Waschflasche  in  Verbindung.  Die  Klemme 
war  'anfangs  geöffnet,  später  war  sie  dauernd  geschlossen 
und  wurde  einmal  am  Tage  ein  wenig  geöffnet,  um  etwa 
entwickelten  Gasen  den  Austritt  zu  gestatten,  es  war  jedoch 
kein  Ueberdruck  vorhanden. 

Es  ist  danach  unzweifelhaft,  dass  die  Abnahme 
des  Indols  in  nicht  bewegten  Fäulnissmischungen 
von  der  Verdunstung  abhängt.  Auch  Odermatt  hat 
(ly  c.)  diese  Anschauung  ausgesprochen,  jedoch  fehlte  zum 
Beweis  ihrer  Richtigkeit  offenbar  der  Nachweis,  dass  das 
Indol  in  Fäulnissmischungen  nicht  abnimmt,  wenn  die  Ver- 
dunstung; ausgeschlossen  ist.  Der  intensive  Fäulnissgeruch, 
welcher  in  den  Räumen  herrscht,  in  denen  offenstehende 
Fäulnissgemische  aufbewahrt  werden,  hängt  sicher  zum  guten 
Tlieile  von  dem  verflüchtigten  Indol  ab,  zum  Theil  freilich 
auch  .  von  den  äusserst  flüchtigen  mercaptanartigen  Ver- 
bindungen. Ist  die  Verdunstung  beschränkt,  so  hält  sich  das 
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Indol  ganz  ausserordentlich  lang.  So  gab  das  Destillat  von 
500  cbcm.  einer  fünf  Jahre  alten  faulenden  Ascit esflüssigkeit, 
die  in  einer  halb  gefüllten,  geschlossenen  Flasche  aufbewahrt 
Avorden  war,  starke  Indolreaction ,  auch  nach  10 jähriger 
Aufbewahrung  waren  noch  Spuren  nachweisbar.  Wir  wollen 
damit  nicht  behaupten,  dass  es  nicht  auch  andere  Ursachen 
für  die  Abnahme  des  Indols  gäbe.  Es  scheint  vielmehr,  dass 
auch  bei  Ausschluss  der  Verdunstung  oder  wenigsterls  sehr 
bedeutender  Beschränkung  derselben  unter  den  sonst  gewöhn- 
lichen Versuchsbedingungen  das  Indol  abnehmen  kann. 

Eine  solche  Abnahme  zeigte  sich  z.  B.  in  dem  bereits 
früher  erwähnten  Fleischversuch  XI.  Nachdem  die  Mischung 
acht  Tage  gestanden  hatte,  wurde  ^'lo  davon  abgenommen 
und  noch  weitere  hundert  Tage  in  einer  Glasstöpselflasche, 
welche  davon  zur  Hälfte  angefüllt  war,  unter  häufigem  Schüt- 
teln bei  gewöhnlicher  Temperatur  aufbewahrt;  die  übrigen  %o 
dagegen  sofort  verarbeitet.  Diese  Quantität  lieferte  0,778  gr. 
Indol,  also  aufs  Ganze  bezogen  0,864  gr.  Dagegen  wurde 
aus  dem  Vi«,  das  so  lange  gestanden  hatte,  nur  0,0304  gr. 
erhalten,  also  aufs  Ganze  berechnet  0,304  gr.  Wenn  nun 
auch  die  Verarbeitung  einer  kleinen  Quantität  leicht  zu 
Verlusten  Veranlassung  giebt,  so  wird  man  doch  einen  Theil 
des  Minus  auf  wirkliche  Abnahme  beziehen  müssen. 

Als  möghche  Ursache  dieser  Erscheinung  kommt  die 
weitere  fermentative  Spaltung  und  die  Oxydation  durch  den 
atmosphärischen  Sauerstoff  in  Betracht. 

Eine  weitere  fermentative  Spaltung  des  Indols  ist  nicht 
nachweisbar,  im  Gegentheil :  dasselbe  ist,  wie  alle  Endprodukte 
der  fermentativen  Spaltung  aus  der  aromatischen  Reihe  ein 
recht  starkes  Antisepticum^). 

In  dem  Versuche  von  Oder  matt,  welcher  darauf 
gerichtet  war,   etwaige  Spaltungsprodukte  des   Indols   durch 


1)  Odermatt  hat  zuerst  auf  diese  Eigenschaft  des  Indols  auf- 
merksam gemacht;  Wem  ich  sie  an  diesem,  sowie  einer  Reihe  anderer 
aromatischer  Fäulnissprodukte  genauer  untersucht.  (Virchow's  Archiv, 
Bd.  78,  S.  51\ 
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Fäulniss  festzustellen,  verschwand  dasselbe  durch  Verdunstung 
in  einigen  Tagen  und  Fäulniss  trat  erst  ein,  nachdem  das- 
selbe verschwunden  war.  Es  schien  uns  daher  von  Interesse, 
den  Versuch  unter  Umständen  zu  wiederholen,  welche  die 
Verflüchtigung  möglichst  ausschlössen.  Der  Versuch  misslang 
insofern,  als  sich  die  antiseptische  Wirkung  des  Indols  geltend 
machte,  er  ist  aber  in  anderer  Beziehung  von  Interesse. 

0,75  gr.  Indol,  7,5  gr.  Fleischpulver,  750  cbcm.  Wasser^), 
12  cbcm.  gesättigte  Lösung  von  Natriumcarbonat  wurden 
gemischt  und  bei  42*  digerirt,  wiederholt  kleine  Mengen 
faulender  Fleischflüssigkeit  hinzugesetzt.  Das  Fleischpulver 
blieb  ungelöst,  eine  eigentliche  Fäulniss  trat  nicht  ein.  Nach 
sechs  Monaten,  während  welcher  Zeit  die  Flasche  theils  bei 
Brutwärme,  theils  bei  Zimmertemperatur  aufbewahrt  und 
öfters  geschüttelt  war,  wurde  die  Mischung  durch  Leinwand 
colirt,  das  rückständige  Fleischpulver  mit  Wasser  nach- 
gewaschen. Nach  längerem  Trocknen  auf  dem  Wasserbad 
wog  dasselbe  0,7  gr.  Es  war  intensiv  orange  gefärbt,  eine  kleine 
Probe  nahm  beim  Uebergiessen  mit  verdünnter  rauchender 
Salpetersäure  purpurrothe  Färbung  an;  bei  nachfolgender 
Behandlung  mit  Alkohol  ging  der  Farbstoff  mit  purpurrother 
Farbe  in  Lösung.  Das  Fleischpulver  hatte  also  Indol 
aufgenommen.  Es  wurde  nun  mit  Aether  extrahirt  der, 
Aether  abdestillirt,  der  dabei  bleibende  Rückstand  mit  ver- 
dünnter Natronlauge  destillirt ;  durch  Ausschütteln  des  Destil- 
lates mit  Aether  wurde  0,0365  gr.  gut  krystallisirtes  Indol 
erhalten.  Indessen  gelang  es  weder  durch  die  Atherextraction, 
noch  durch  die  nachfolgende  Destillation  des  Fleischpulvers 
mit  Ammoniak,  wobei  in  das  Destillat  Indol  überging,  das 
Fleischpulver  ganz  von  dem  Indol  zu  befreien,  welches  es 
trotz  langem  Trocknen  auf  dem  Wasserbade  festgehalten 
hatte.  Es  behielt  seine  Orange-Färbung  und  die  Reaction 
mit  verdünnter  rauchender  Salpetersäure. 


1)  Der  Versuch  ist  bereits  am  25'4  1879  angestellt,  zu  einer  Zeit, 
da  die  antiseptische  Wirkung  des  Indols  noch  nicht  näher  bekannt  war; 
nach  unseren  jetzigen  Kenntnissen  war  die  IndoUösung  viel  zu  concen- 
trirt,  um  eine  Entwickelung  von  Organismen  aufkommen  zu  lassen. 
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Aus  der  vom  Fleischpulver  abfiltrirten  Flüssigkeit  wurde 
0,415  gr.  Indol  erhalten.  Der  Versuch  ist  desshalb  von  Inter- 
esse, weil  er  zeigt,  wie  ausserordentlich  hartnäckig  das  Indol 
von  festen  Substanzen  zurückgehalten  werden  kann.  In  der 
Beurtheilung  negativer  Indolbetunde  wird  daher  immer  einige 
Vorsicht  geboten  sein. 

Ist  nun  die  Fermentation  auszuschliessen,  so  bleibt  als 
Ursache  der  Abnahme  des  Indols  —  ausser  der  Verdunstung 
—  nur  die  Oxydation  übrig. 

Hopp e-Sey  1er*)  hat  bekanntlich  gezeigt,  dass  es  in 
faulenden  Flüssigkeiten,  sobald  für  einen  genügenden  und 
fortdauernden  Zutritt  von  Sauerstoff  gesorgt  ist,  überhaupt 
nicht  zur  Bildung  von  Indol,  resp.  Skatol  kommt. 

Danach  ist  es  wohl  denkbar,  dass  auch  in  Fleisch- 
flüssigkeiten, die  wiederholt  mit  Luft  durchgeschüttelt  wurden, 
die  Oxydation  als  Ursache  für  die  Abnahme  des  Indols  in 
Betracht  kommt,  für  nicht  bewegte  Flüssigkeiten  ist  dieses 
gewiss  nur  in  sehr  untergeordnetem  Grade,  wenn  übqr- 
haupt  der  Fall,  die  Verdunstung  des  Indols  spielt  in  diesen 
Fällen  sicher  die  Hauptrolle. 

IX.    Die  Darstelliuig  von  Indol  aus  Eiweiss. 

Brieger  empfiehlt  auf  Grund  seiner  Versuche  zur 
Darstellung  des  Indols  die  Fäulniss  der  Leber,  welche  nach 
ihm  etwa  l,2%o  ihres  Trockengewichtes  Indol  liefert.  .Nach 
unseren  Versuchen  erscheint  Blutfibrin  weit  besser  geeignet, 
da  es  je  nach  der  Dauer  der  Fäulniss  6,6 — 11,3  %o  des 
Trockengewichtes  an  Indol  ergiebt.  Zur  Einleitung  der  Fäul- 
niss ist  kein  anderes  Material  besser  geeignet,  wie  eine  Fleisch- 
maceration, die  in  der  früher  angegebenen  Weise  hergestellt 
ist.  Man  ist  des  Erfolges,  sowie  der  Menge  des  , Indols 
durchaus  sicher  und  kann  beträchtliche  Quantitäten  Indol 
mit  nicht  zuviel  Mühe  darstellen.  Grössere  Quantitäten,  als 
jedesmal  2  kg.  feuchtes,  gut  abgepresstes  Blutfibrin  in  An- 
wendung zu  ziehen,  ist  nicht  räthlich. 

1)  Ueber  die  Einwirkung  des  Sanerstoffs  auf  Grährungen,  Fest- 
schrift 1881,  und  Zeitschrift  für  physiologische  Chemie,  Bd.  VIII,  Ö.  214. 
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Was  die  Dauer  der  Fäulniss  betrifift,  so  scheint  die  Aus- 
beute vom  13.  Tage  nicht  mehr  wesentlich  zu  steigen,  aber 
wir  fanden  das  erhaltene  Indol  beträchtlich  skatolhaltig.  Das 
am  26.  und  38.  Tage  erhaltene  Indol  war  fast  ganz  skatol- 
fjei.  Da  die  lange  Digestion  aber  nicht  zu  verkennende 
Unbequemlichkeiten  hat,  namentlich,  wenn  es  sich  um  schnelle 
Darstellung  grösserer  Mengen  handelt,  so  thut  man  wohl 
besser,  auf  das  Maximum  an  Ausbeute  zu  verzichten  und  nur 
5  oder  6  Tage  zu  digeriren.  Man  kann  dann  immer  noch 
auf  6,5^00  des  Trockengewichtes  an  Indol  rechnen. 

Der  Bequemlichkeit  halber  führen  wir  die  Hauptpunkte 
der  Darstellung  nochmals  an:  2  kg  gut  abgepresstes  Blut- 
fibrin, 8  Liter  Wasser  von  40 — 42^  (wir  nahmen  Berliner 
Leitungswasser)  welchem  2  gr.  KH2PO4  und  1  gr.  krystal- 
lisirtes  Magnesiumsulfat  zugesetzt  werden,  200  cbcm.  bei 
gewöhnlicher  Temperatur  gesättigte  Lösung  von  Natrium- 
carbonat  werden  gemischt,  dann  einige  Gubiccentimeter  Fleisch- 
maceration zugesetzt,  nebst  einigen  darin  befindlichen  Fleisch- 
stückchen, der  Kolben  mit  einem  Kork  geschlossen,  welcher 
in  der  Bohrung  eine  Glasröhre  mit  aufgesetztem  Gummi- 
schlauch trägt.  Der  Schlauch  steht  mit  einer  Waschflasche 
in  Verbindung  und  trägt  eine  Klemme,  die  in  den  ersten 
Tagen  etwas  geöffnet  wird.  Man  digerirt  bei  42®  unter 
zeitweisem  Umschütteln;  sobald  die  Gasent Wickelung  nach- 
lässt,  wird  die  Klemme  geschlossen  (man  kann  natürlich  auch 
ein  Ventil  anwenden,  das  nur  den  entwickelten  Gasen  Aus- 
tritt gewährt).  Nach  Ablauf  von  5  bis  6X24  Stunden  wird 
die  Mischung  direkt  destillirt  und  wie  angegeben  verarbeitet. 

Zur  Reinigung  des  erhaltenen  Indols  ist  die  Fällung  mit 
Pikrinsäure  nicht  empfehlenswerth ,  so  vortreffliche  Dienste 
dieselbe  auch  leistet,  wo  es  sich  um  die  Isolirung  des  Indols 
aus  unreinen  Gemischen  handelt,  wenigstens  geht  bei  der 
Destillation  mit  Ammoniak  viel  Indol  verloren.  Das  Umkry- 
stallisiren  aus  Wasser  ist  vollständig  genügend. 

Die  Darstellung  von  Skatol  durch  Eiweissfaulniss  ist  so 
lange  nicht  empfehlenswerth,  als  man  noch  nicht  im  Stande, 
behebig    «Skatolfaulniss»   hervorzurufen.     Am   ehesten  lässt 
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sich  zur  Darstellung  die  Skatolcarbonsäure  verwenden,  resp. 
das  Gemisch  von  Oxysäuren  und  Skatolcarbonsäure.  Durch 
Spaltung  derselben  erhält  man  aus  Fibrin  im  günstigsten 
Falle  etwa  2,3Voo  des  Trockengewichtes  an  Skatol,  eine  Aus- 
beute, die  freilich  erheblich  grösser  ist,  als  die  von  Brieger 
aus  Serumalbumin  erzielte  —  etwa  0,5*/oo  —  aber  doch  immer 
spärlich  genug.  Die  hierzu  am  besten  einzuschlagenden 
Wege  werden  wir  in  der  folgenden  Arbeit  über  die  Skatol- 
carbonsäure besprechen. 


Analytische  Beläge. 


A.    Tersnche    mit    Fibrin. 

Versuch  I.  Feuchtes  Fibrin  2000  gr. 
2,7425  gr.  Fibrin  gaben  0,6658  gr.  Trockenitickstand  und  0,0056  gr. 
Asche.  Gehalt  an  aschefreiem  Eiweiss  S^,!"/«.  Also  angewendet 
482  gr.  aschefreies  Eiweiss.  Ungelöster  Röckstand  85  gr.  0,4770  gr. 
desselben  mit  Natronkalk  verbrannt,  erfordert  17,8  cbcm.  Ag- 
Lösung  von  der  1  cbcm.  =  0,01  Na  Gl  =  8,930|o  N  =  55,81  o|o 
Eiweiss,  also  Eiweiss  im  Rückstand  47,44  gr.,  gelöst  434,56  gr. 
=  90,10,0. 

Versuch  IIL    5  Einzel  versuche: 

a)    2000  gr.    3,578    gr.  gab  0>6798  Trockenrückstand  =  19,60/0. 

gab  0,7335  Trockenrückstand  —  18,30|o. 

gab  0,539    Trockenrückstand  =  2l,lo(o. 

gab  0,919   ^  Trockenrückstand  =  28,60jo. 

gab  0,820  Trockenrückstand  =±=  25,80/o. 
In  den  fünf  Versuchen  im  Ganzen  angewendet  10,190  gr*  feucht  ^ 
2193  gr.  aschehaltige  Trockensubstanz.  IJiervon  abziehen  der 
Aschegehalt  der  Trockensubstanz  1,3274  gr.  gab  0,0112  Asche  = 
0,840|o.  Daraus  berechnet  sich:  angewendete  aschefreie  Trocken- 
substanz 2175,4  gr.  Der  ungelöste  Bückstand  aus  den  5  Versuchen 
betrug  405  gr.  ' 

0,4932  gr.  desselben  erforderte  bei  der  N-Bestimmung  16,4  ehem.  Ag- 
Lösung  =  7,940)0  N  X  6,25  =  49,825  Eiweiss,  also  Eiweiss  im 
Rückstande  201,7  gr,  Eiweiss  gelöst  1973,6  =  90,70/o. 


b) 

2000  gr. 

4,008 

gr. 

c) 

2250  gr. 

2,550 

gr. 

d) 

1940  gr. 

3,874 

gr. 

e) 

200  gr. 

8,1805 

gr. 
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Versuch  IV,    Feuchtes  Fibrin    1714  gr. 

3,7048  gab  0,9154  Trockenruckstand,  0,7198  Trockenrückstand  hinter- 
liess  0,0056  Asche.  Gehalt  des  Fibrins  an  aschefreiem  Ei  weiss 
24,520|o  =  420,3  gr. 

Ungelöster  Rückstand:  a)  durch  schwachen  Alkohol  gefällt  37,5  gr. 
0,5678  gr.  erforderte  14,54  Ag-Lösung  =  6,l70(o  N  X  6,25  =  38,56o;o 
Eiweiss  =  14,45  gr.  ungelöstes  Eiweiss.  b)  Durch  absoluten  Al- 
kohol gefallt,  mit  Alkohol  gewaschen,  über  SO4H2  getrocknet  = 
4,0  gr.  0,3818  gr.  desselben  erfordert  11,4  cbcm.  Ag-Lösung  = 
7,32  N  =  45,750/0  Eiweiss  =  1,83  gr. 

Eiweiss  im  Rückstand  14,45  -f  1,83  =  16,28  gr. 

Eiweiss  gelöst  386  gr.  =  91,80(o. 

Versuch  V:    Feuchtes  Fibrin  2000  gr. 
3,2914  gr.  gab  0,6756  Trockenrückstand  und  0,007  Asche.    Gehalt  des 

Fibrins  an  aschefreiem  Eiweiss  20,3  */o  =  406  gr. 
Ungelöster  Rückstand   22,0  gr. 
0,5074  gr.  desselben  erforderte  12,8  cbcm.  Ag-Lösung  =  6,03<^|o  N  = 

37,690(0  Eiweiss,  also: 
Eiweiss  im  Rückstand  8,28  gr. 
Eiweiss  gelöst  397,7  gr.  =  980!o. 

Versuch  V».     Feuchtes  Fibrin  2000  gr. 
2,466  gr.   gab   0,6180   gr.    Trockenrückstand    und    0,0046  gr.    Asche. 

Gehalt  des  Fibrins  an  aschefreiem  Eiweiss  24,870|o  =  497,4  gr. 
Ungelöster  Rückstand:   28,4  gr. 
0,5668  gr,  desselben  erforderte  14,0  cbcm.  Ag-Lösung  =  5,91 0/0  N  = 

34,88  ofo  Eiweiss,  also : 
Eiweiss  im  Rückstand  8,90  gr. 
Eiweiss  gelöst  488,5  gr.  =  98,20/©. 


B.    Tersnche  mit  Fleisch^ 

Nummer  VI— XV.    Angewendet  stets  2  kg.  Fleisch  =  400  gr.   Eiweiss. 
N-Gehalt  des  Rückstandes  aus  den  Fleisch- Versuchen. 

0,4402  gr.   erforderte   14,5  cbcm.  Ag-Lösung.     Daraus   berechnet   sich 
N-Gehalt  7,880/o  =  49,250/o  Eiweiss. 

Vers.-Nr.  Ungelöst.    Darin  Eiweiss. 

VI.  66                    32,5 

Vn.  68                    33,6 

Vm.  63,5                 31,3 

IX.  85,0                 41,9 
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Vers.-Nr.         Ungelöst.    Darin  Eiweiss. 


X. 

59,0 

29,1 

XI. 

55,5 

27,3 

XII. 

61,0 

30,0 

XIII. 

68,0 

33,6 

XIV. 

59 

29,1 

XV. 

106 

62,2 

C.    Versuche  mit  Fleischfibrin. 

Nr.  XVI.   Angewendet  75  gr. 

1,1524  gr.  verlor  0,1210  H2O  und  hinterliess  0,0224  Asche;  daraus 
berechnet  sich  1,0090  aschefireie  Trockensubstanz  =  86,30fo,  also 
für  75  gr.  64,73  gr.  Gewicht  des  Rückstandes  6,0  gr.  N-Gehalt 
nicht  bestimmt,  geschätzt  zu  50^/o  Eiweiss. 

Nr.  XVII.  Angewendet  150  gr. 

1,5578  gr.  verlor  0,1468  H2O,  hinterliess  0,0184  Asche.  Daraus  be- 
rechnet sich  89,40,0  aschefreie  Eiweiss.  150  gr.  enthalten  somit 
134,1  gr.  aschefreies  Eiweiss. 

Ungelöst  16,5  gr.  =  8,250|o  Eiweiss. 


])•    Versuche  mit  Serumalbumiiu 

0,9684  gr.  des  zu  allen  Versuchen  angewendeten  Serumalbumin  gab  bei 
anhaltendem  Trocknen  0,1242  Wasser  und  hinterliess  0,0762  Asche. 
Daraus  berechnet  sich  Gehalt  an  aschefreiem  Eiweiss  79,3  0/0, 
somit  in  150  gr.  108,950jo  Eiweiss. 

0,4678  gr.  des  Fäulnissrückstandes  erfordert  bei  der  N-Bestimmung 
12,4  cbcm.  Ag-Lösung  =  6,340(o  N  =  39,60/o  Eiweiss. 

Gewicht  des  Fäulnissrückstandes  in  Versuch  XVIII  =  11,45  gr.  Ver- 
such XIX  ==  9,85  gr.,  in  Versuch  XX  =  11,20*-  Somit  ungelöstes 
Eiweiss  in  Versuch  XVIII  =  4,53  gr.,  in  Versuch  XIX  =?  40,0  gr., 
in  Versuch  XX  4,43  gr. 


£•  Versuche  mit  Pancreaspepton. 

Nr.  XXI.  Angewendet  257  gr.  feuchtes  Pepton.  5,3570  gr.  gaben  3,823  gr. 
Trockenrückstand . 
1,3224'  gr.  gab  0,0140  Asche.   Daraus  berechnet  sich  Gehalt  an  asche- 
freier Eiweisssubstanz   70,24  o|o,  für  die  angewenden  Menge  also 
180,5  gr. 
Zeitschrift  für  physiologische  Chemie.  VIIT.  33 
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Gewicht  des  ungelösten  Rückstandes  15,2  gr.  0,4414  gr.  desselben 
erforderten  14,4  cbcm.  Ag-Lösung  =  7,860|o  N  =  49,120/o  Eiweiss. 
also  ungelöstes  Eiweiss  7,5  gr. 

Nr.  XXII.  400O  cbcm.  Peptonlösung  davon  3960  gr.  in  zwei  Portionen 
mit  je  9  Liter  Wasser  angewendet.  10  cbcm.  Lösung  gaben  2,723 
Tj  ockenrückstand  und  0,031  Asche.  3900  cbcm.  entsprach  1094,8 
aschefreie  Trockensubsubstanz.  Ungelöster  Rückstand  75  gr.  = 
\1Ö,8  gr.  EiWeiÄfe. 


Ueber  die  Anwendbarkeit   des  Magnesiumsulfates  zur  Trennung 
und  quantitativen  Bestimmung  von  Serumalbumin  und  Globulinen. 


Von 

Olof   Hammarsten. 


(Der  Bedaktion  zugegangen  am  30.  Mal  1884.) 


In  einem,  im  Jahre  1882  veröflfentlichlen  Aufsalze: 
«Beiträge  zur  Chemie  und  Physiologie  des  Blutserums»  ^)  hat 
Dr.  A.  E.  Burckhardt  einige  Einwendungen  gegen  die 
Anwendung  des  Magnesiumsulfates  zur  Trennung  des  Serum- 
globulins von  dem  Serumalbumin  erhoben,  und  in  demselben 
Aufsatze  theilt  er  auch  ein  Paar  Versuche  mit,  durch  welche 
er  beweisen  will,  dass  von  dem  genannten  Salze  mit  dem 
Serumglobulin  auch  ein  Theil  des  Serumalbumins  ausgefällt 
werde.  Es  ist  nun  offenbar,  dass,  wenn  diese  Einwendungen 
begründet  und  die  von  Burckhardt  mitgetheilten  Ver- 
suche entscheidend  wären,  eine  jetzt  viel  geübte  Methode  zur 
quantitativen  Bestimmung  des  Serumalbumins  und  der  Globu- 
line —  die  Magnesiumsulfatmethode  —  als  eine  principiell 
unrichtige  verworfen  werden  müsste,  und  aus  diesem  Grunde 
finde  ich  mich  genöthigt,  die  von  Burckhardt  erhobenen, 
theoretischen  und  experimentellen  Einwendungen  durch  einige 
neue  Beobachtungen  und  Versuche  ein  wenig  zu  beleuchten. 
Einen  weiteren  Grund  hierzu  finde  ich  auch  darin,  dass  die 
Einwürfe  Burckhardt 's  direct  gegen  meine  Versuche  und 
die  aus  ihnen  gezogenen  Schlüsse  gerichtet  sind. 

Von  den  in  dem  Folgenden  mitzutheilenden  Versuchen 
habe  ich  einige   schon   vor  mehreren  Jahren  ausgeführt;  die 


1)  Archiv  für  experimentelle  Pathologie  und  Pharmakologie,  1882. 
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übrigen  sind  fast  alle  im  Winter  1882—1883  ausgeführt 
worden.  Durch  Arbeiten  anderer  Art  bin  ich  doch  leider 
verhindert  gewesen,  die  Resultate  dieser  meinen  Untersuchungen 
der  Oeflfentlichkeit  früher  überzuliefern. 

Die  Anwendbarkeit  der  Magnesiumsulfatmethode  setzt 
selbstverständlich  Zweierlei  voraus: 

1.  Das  Magnesiutnsulfat   muss    aus   einer  Flüssigkeit  alles 
Globulin  ausfällen,  und 

2.  Es  müssen  nur  Globuline,  aber  kein  Serumalbumin  durch 
dieses  Salz  ausgefallt  werden. 

Von  diesen  Voraussetzungen  soll  nach  Burckhardt 
nur  die  erste  von  mir  bewiesen  worden  sein,  während  die 
zweite  durchaus  nicht  sicher  gestellt  sein  soll.  Dement- 
sprechend spricht  er  auch  die  Meinung  aus,  dass  es  durch- 
aus nicht  bewiesen  ist,  «dass  nicht  ein  Theil  von  demjenigen 
Ei  Weisskörper  des  Serums,  den  man  bis  auf  Hammarsten 
Serumalbumin  nannte,  durch  MgSO*.  ausgefällt  wird». 

Um  die  Bedeutung  dieses  Ausspruches  richtig  beur- 
theilen  zu  können,  dürfte  es  wohl  nöthig  sein,  zuerst  darüber, 
was  man  unter  dem  Namen  Serumalbumin  verstehen  soll, 
einig  zu  werden. 

Es  dürfte  wohl  allgemein  bekannt  sein,  dass  man  bis 
vor  einigen  Jahren  als  «Serumalbumin»  alles  Ei  weiss  be- 
zeichnete, welches  (abgesehen  von  den  zweifelhaften  Spuren 
von  Peptonen)  nach  einem  möglichst  vollständigen  Entfernen 
der  Globuline  mittelst  Kohlensäure,  Essigsäure  oder  Dialyse 
in  dem  Serum  zurückgeblieben  war;  und  es  kann  wohl  also 
nicht  der  geringste  Zweifel  darüber  bestehen,  dass  von  diesem 
Serumalbumin  (im  älteren  Sinne)  auch  ein  Theil  von  dem 
Magnesiumsulfate  ausgefällt  wird.  Dies  ist  wohl  vielmehr 
eine  festgestellte  Thatsache,  die  sonst  von  Niemandem  in 
Zweifel  gezogen  worden  ist,  und  man  kann  also  nach  meiner 
Ansicht  nur  darüber  streiten,  ob  dieser,  erst  durch  Eintragen 
von  MgSO*  fallbare  Theil  des  «Serumalbumins»  (im  älteren 
Sinne)  aus  Globulinen  oder  aus  einer  Albuminsubslanz 
bestehe.     Es  führt  uns  dies   also  wieder  zu  der  Frage,  was 
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man  unter  dem  Namen  Serumalbumin  oder  Albuminsubstanzen 
verstehen  soll,  und  ich  muss  noch  einige  Worte  darüber 
sagen. 

In  meiner  ersten  Abhandlung  über  das  Paraglobulin^) 
habe  ich  gezeigt,  dass  nach  möglichst  erschöpfender  Fällung 
des  Blutserums  mit  MgS04  stets  in  bedeutender  Menge  ein 
coagulabler,  in  Wasser  bei  jeder  Reaction  löslicher  Eiweiss- 
stoff  in  dem  mit  Salz  gesättigten  Filtrate  in  Lösung  zurück- 
bleibt. Diesen  Stoff  habe  ich  isolirt,  ich  habe  Lösungen  davon 
von  wechselnder,  bisweilen  sehr  grosser  Goncentration  unter- 
sucht und  dabei  gefunden,  dass  dieser  Stoff  bei  keiner  Gon- 
centration von  verdünnten  Säuren  oder  Alkalien  oder  Neutral- 
salzen, Na  Gl,  resp.  MgS04,  geföllt  wird.  Erinnert  man  sich 
nun^),  dass  die  «Albumine»  gerade  durch  Löslichkeit  in  Wasser, 
Nichtfällbarkeit  für  Kohlensäure,  verdünnte  Säuren,  resp. 
Alkahen  oder  Neutralsalze  —  wie  Na  Gl  oder  MgS04  — 
charakterisirt  sind,  so  findet  man  leicht,  dass  von  sämmtlichen 
Eiweissstoffen  des  Blutserums  nur  dem  eben  genannten  der 
Name  Serumalbumin  mit  vollem  Rechte  zukommt.  Aus  diesem 
Grunde  habe  ich  auch  nur  für  den  mit  MgSOi  nicht  fäll- 
baren Theil  der  Eiweissstoffe  des  Blutserums  den  Namen 
Serumalbumin  beibehalten,  und  hierin  habe  ich  bei  anderen 
Forschern  im  Allgemeinen  Zustimmung  gefunden.  Wenn  nun 
Burckhardt  behauptet,  dass  das,  aus  einem  durch  Dialyse 
oder  Kohlensäuredurchleitung  erschöpfend  gefällten  Serum 
mit  MgS04  fällbare  Eiweiss  nicht  aus  Globulin  besteht,  so 
wird  er  gewiss  auch  gern  zugeben,  dass  es  ebenso  wenig  aus 
typischem  Serumalbumin  bestehen  kann.  Viel  eher  muss  man 
wohl  annehmen,  dass  in  dem  Blutserum  neben  den  Globulinen 
und  dem  typischen  Serumalbumin  in  reichlicher  Menge  noch 
ein  3^er,  durch  Dialyse  oder  Kohlensäuredurchleitung  nicht, 
durch  MgS04  dagegen  vollständig  fällbarer  Eiweissstoff  sich 
vorfinde,  der  gewissermassen  als  eine  Zwischenstufe  zwischen 
dem  Globulin  und  dem  Serumalbumin  anzusehen  sei.   Wenn 


1)  Pflüger's  Archiv,  Bd.  17. 

2)  Man  vergleiche:  Hoppe-Seyler,  Handhuch  der  physiologisch- 
und  pathologisch-chemischen  Analyse,  5,  Aufl. 
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ich  Burckhardt  nicht  miss verstanden  habe,  will  er  auch 
nicht  bestimmt  den  fraglichen  Stofif  als  wahres  Serumalbumin 
bezeichnen;  er  will  vielmehr  —  wenn  ich  nicht  irre  —  be- 
weisen ,  dass  dieser  Stoff  wegen  seiner  Löslichkeits-  und 
Fällbarkeitsverhältriisse  eher  zu  den  Albuminen  als  zu  den 
Globulinen  zu  rechnen  sei. 

Ich  bin  nun  in  dieser  Hinsicht  bekanntlich  von  einer 
anderen  Ansieht,  in  so  ferne  als  ich  auf  Grund  meiner  älteren 
und  besonders  meiner  fortgesetzten  Untersuchungen  den- 
jenigeri  Theil  der  Serumei Weissstoffe,  welcher  bei  gewöhn- 
licher Versuchsanordnung  nicht  durch  Säurezusatz  oder  Dialyse, 
sondern  erst  durch  Eintragen  von  MgS04  gefällt  wird,  zu 
der  Globullngruppe  rechne.  Ich  spreche  hier  absichtlich  von 
der  «Glöbulirigruppe»,  denn  ich  habe  bekanntlich  nie  die 
Ansicht  ausgesprochen,  dass  der  durch  Eintragen  von  MgS04 
erzeugte  Niederschlag  kein  anderes  Globulin  als  das  Para- 
globulin  enthalten  könne.  Im  Gegentheil  sprach  ich  mich 
in  meiner  ersten  Abhandlung  über  das  Paraglobuliri  (Müger's 
Archiv,  Bd.  17, 'S.  465)  über  diesen  Gegenstand  folgender- 
masseh  ans.  «Ich  will  selbstverständlich  nicht  die  Möglich- 
keit in  Abrede  stellen,  dass  neben  dem  Paraglobulin  in  dem 
mit  MgS04  erzeugten  Niedersehlage  auch  andere,  noch  nicht 
entdeckte  Globuline  oder  albuminatähnliche  Stoffe  enthalten 
seih  können.»  Ich  betrachte  also,  in  üeßerdnstimmung  mit 
anäe'reii  Forschern,  das  MgS04  als  ein  Fällungsmittel  für 
Globuline  im  Allgemein^,  und  ich  will  hier  nur  daran  erinnern, 
dass  die  Anwesenheit  von  wenigstens  einem  anderen^  dem 
Fibri'högen  nahestehenden  Globulin  in  dem,  niit  MgS04  in 
dem  Btutsei'utn"  erzeugten  Niederschlage  vor  ein  Paar  Jahren 
tiieils  von  Fred ei'i'cq*)  und  theils  von  '  triir^  bewiesen 
worden  ist.  Dagegen  habe  ich  stets  behauptet,  dass  von 
dem  MgS04  kein  Serumalbumin  öder,  allgismeiner  gesagt,  kein 
zu    der  Albuttiingrüppe    gehörender    Eiweissstoff    ausgefällt 


1)  Ver^l.  Jahresberichte   über  die  Fortschritte  d^  Thierchemie, 
Bd.  10,  S.  170. 

2)  Vergl.  Ebendaselbst,  Bd.  12,  S.  11. 
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wird  —  eine  Ansicht,  die  ich  aus  später  anzuführenden  Gründen 
auch  fortwährend  aufrecht  erhalten  muss. 

Der  Umstand,  dass  von  demjenigen  Eiweiss,  welches 
aus  dem  Blutserum  durch  MgS04  geföllt  wird,  unter  gewöhn- 
üchen  Verhältnissen  durch  Säurezusatz  oder  Dialyse  Hur  ein 
Theil  gefallt  werden  kann,  ein  anderer  Theil  dagegen  nicht, 
könnte  auf  zweierlei  Weise  erklärt  werden.  Man  könnte 
einerseits  annehmen,  dass  dieser,  nur  durch  MgSOi  fällbare 
Theil  aus  einem  besonderen  oder  jedenfalls  nicht  zu  (^er 
Globulingruppe  gehörenden  Eiweissstoffe  bestehe,,  und  man 
könnte  andererseits  auch  die  Annahme  machen,  dass  er  nur 
ein  Rest  des  Globulins  sei,  dessen  Ausfällung  mittels  Dialyse 
oder  Säurezusatz  durch  besondere,  in  dem  Serum  obwaltende 
Verhältnisse  oder  darin  sich  vorfindende  globulinlpsende 
Stoffe  verhindert  worden  sei.  Die  erste  Möglichkeit  ent- 
spricht der  Burckhard tischen  Ansicht,  die  zweite  der 
meinigen. 

Die  Ansicht  von  Burckhardt  basirt.  sich  auf.  ein  Paar 
Versuche,  an  die  ich  hier  ganz  kurz  erinnern  wilL  Burck- 
hardt entfernte  erst,  so  weit  wie  thunlich,  durch  Pialyse 
das  Paraglobulin  aus  dem  Serum,  trug  dann  in  da^  j^iltrat 
MgSO*  bis  zur  Sättigung  ein,  filtrirle  d^n  Niedeirschlag  ab 
und  brachte  ihn  auf  einen  Dialysator.  Kv  beobachtete  nun, 
dass  der  Niederschlag  nach  einiger  Zeit  sich  wieder  auflöste ; 
wenn  aber  durch  die  Diffusion  auch  alles  Magnosiumgijlfat 
entfernt  worden  war,  so- schied  sich  doch  kein  neuer  Nieder- 
schlag aus,  selbst  dann  nicht,  wenn  er  Kohlensäure  oder 
Essigsäure  zu  Hülfe  nahm.  Wenn  er  dagegen,  da^  ty^iscfie^ 
durch-  Dialyse  aus  dem  Serum  dargestellte  .  Paraglobulin .  in 
ganz  wenig  NaCl-Lösung  gelöst  und  mit  MgSOi-Krystallen 
angerührt  auf  einen  Dialysator  brachte,  ßo  löste  es  sich  zwar 
anfangs,  fiel  aber  nach  einiger  Zeit  selbst,  ohne  Kohlepsäure 
oder  Essigsäure  in  ganzer  GrössQ  wieder  aus.  (Für 4ie.  voll- 
ständige Wiederausßillung  dieses  Paraglobulins  durch 
Dialyse  hat  der  Verfasser  doch  in  den  verpffenüicbten  Ver- 
suchsprotokollen keine  Beweise  mitgetheilt.)         .  j 
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Aus  diesen  Versuchen  zieht  nun  Burckhardt  den  Schluss, 
dass  es  ein  mit  MgSOi  fallbares  Serumalbumin  gebe,  oder 
wenigstens,  dass  der  erst  durch  Eintragen  von  MgS04  fäll- 
bare Theil  der  Serumeiweissstoffe  eher  zu  den  Albuminen 
als  zu  den  Globulinen  zu  rechnen  seL  Dass  eine  solche 
Ansicht  mit  den  nun  referirten  Versuchen  sich  vereinbaren 
lässt,  will  ich  gar  nicht  läugnen ;  aber  dagegen  kann  ich  gar 
nicht  finden,  dass  diese  Versuche  einen  wirklichen  Beweis, 
sei  es  für  die  Burckhardt 'sehe  Ansicht  oder  gegen  die 
meinige  enthalten. 

Es  dürfte  wohl  allgemein  bekannt  sein,  dass  —  wie  dies 
zuerst  von  Alex.  Schmidt  gezeigt  worden  ist  —  die  Lösung 
des  Paraglobulins  in  dem  Serum  theils  durch  die  Gegen- 
wart von  Alkalien  und  Salzen  und  theils  durch  die  Anwesen- 
heit von  anderen,  nicht  näher  bekannten  Stoffen  vermittelt 
wird.  Von  diesen  Lösungsmitteln  werden  die  Alkalien  und 
Salze  durch  Kohlensäuredurchleitung  (resp.  Essigsäurezusatz) 
oder  Dialyse  unwirksam  gemacht ;  wie  aber  die  anderen  Stoffe, 
welche  die  Löslichkeit  des  Paraglobulins  in  Wasser  bei 
Abwesenheit  von  Alkalien,  (resp.  Salzen)  vermitteln,  gegen- 
über der  Dialyse  oder  dem  Zusätze  von  Säuren  sich  ver- 
halten, ob  sie  dadurch  theilweise  zerstört  oder  unwirksam 
gemacht  werden,  ob  sie  dabei  gar  nicht  verändert  und  bei 
Zusatz  von  Mg  SO*  mit  ausgefallt  werden  etc.,  darüber  wissen 
wir  eigentlich  nichts.  Ebensowenig  kann  man  die  Möglich- 
keit in  Abrede  stellen,  dass  ein  Theil  der  Globuline  in  dem 
Serum  in  einer  solchen  Verbindung  enthalten  öder  derart 
von  anderen  Stoffen  verunreinigt  sei,  dass  er  nicht  emfach 
durch  Dialyse  oder  Kohlensäuredurchleitung  ausgefallt  wird; 
und  wenn  diese  Vermuthung  richtig  wäre  (was  —  wie  wir 
später  sehen  werden  —  in  der  That  der  Fall  zu  sein  scheint), 
könnte  man  ja  im  Voraus  fast  erwarten,  dass  dieser  Theil 
der  Globuline  bei  der  von  Burckhardt  befolgten  Versuchs- 
anordnung bei  erneuerter  Dialyse  sich  nich  wieder  aus- 
scheiden würde. 

Ich  kann  also  in  den  von  Burckhardt  mitgetheilten 
Versuchen  keine  Beweise   sehen  und  ich   glaube  vielmehr. 
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dass  die  Hauptfrage  von  ihnen  nicht  wesentlich  berührt  wird. 
Es  handelt  sich  doch  nämlich  vor  Allem  darum  zu  ent- 
schäden,  ob  der  gewöhnlichenfalls  nur  durch  MgSOi  fäll- 
bare Theil  der  Seruraeiweissstoffe  aus  einem  Globulin  von 
veränderter  Löslichkeit,  resp.  Fällbarkeit,  oder  aus  einem 
Eiweisstoflfe  besonderer  Art  besteht,  und  diese  Frage  kann, 
wie  ich  glaube,  erst  durch  ein  mehr  eingehendes  Studium! 
des  fraglichen  Eiweisses  ihre  Erledigung  finden. 

Nachdem  ich  nun  die  von  Burckhardt  ausgeführten 
Versuche  besprochen  habe,  gehe  ich  zu  denjenigen  meiner 
eigenen  Beobachtungen  über,  auf  Grund  derer  ich  zu  der 
Ansicht  geführt  wurde,  dass  der  aus  einem  mittelst  Dialyse 
oder  Säurezusatz  erschöpfend  gefällten  Serum  mit  MgSO* 
fallbare  Stoflf  wirklich  aus  Globulin  besteht.  Es  haben  mich 
nun  zwar  mehrere  Beobachtungen  zu  dieser  Ansicht  geführt; 
aber  unter  diesen  sind  doch  die  zwei  folgenden  die  wichtigsten. 

Ich  habe 

1.  Mehrmals  beobaehtet,  dass  Lösungen  von  gereinigtem 
Paraglobulin  nicht  durch  Säurezusatz  (resp,  Kohlen- 
säuredurchleitung) oder  Dialyse,  sondern  erst  von  MgS04 
vollständig  gefällt  werden,  und  schon  aus  diesem  Grunde 
konnte  ich  fast  mit  Bestimmtheit  sagen,  dass  eine  voll- 
ständige Ausfallung  des  Globulins  aus  dem  Serum  nach 
den  älteren  Methoden  noch  weniger  möglich  sein  würde 
und  dass  in  Folge  dessen  auch  ein  Rest  ton  nicht  ge- 

.  falltem  Paraglobulin  in  dem  Serum  mit  MgSOi  nach* 
gewiesen  werden  können  müsste.    Ich  habe 

2.  Beobachtet,  dass  die  Globulinnatur  desji^nigen  Nieder- 
schlages, der  in  einem  durch  Dialyse  oder  Säurezusalz 
möglichst  erschöpfend  gefällten  Serum  mit  MgS04  erzeugt 
wird,  durch  ein  etwas  modificirtea  Verfahren  leicht  und 
sicher  bewiesen  werden  kann;  und  gerade  diese  zweite 
Beobachtung  musste  selbstverständlich  für  mich  ent- 
scheidend sein. 

In  diesem  Aufsalze  werde  ich  desshalb  auch  haupt- 
sächlich diese  zwei  Beobachtungen  zum  Gegenstand  einer 
eingehenderen  Besprechung  machen* 
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Ich  habe,  wie  oben  gesagt,  wiederholt  die  Beobachtung 
gemacht,  dass  sorgfältig  gereinigtes  Paraglobulin ,  welches 
durch  mehrtägige  Dialyse  von  den  Salzen  möglichst  befreit 
worden  war,  weder  durch  fortgesetzte  Dialyse  noch  durch 
darauffolgenden  Zusatz  von  Essigsäure  oder  Kohlensäure- 
durchleitung vollständig  gefällt  werden  konnte.  Die  Hüssig- 
keit  gerann  zwar  —  wegen  ihrer  Armuth  an  Salzen  —  beim 
Sieden  nicht,  aber  bei  sehr  vorsichtigem  Essigsäurezusatz  zu 
der  siedenden  Flüssigkeit,  wie  auch  durch  Sättigung  mit 
Mg  SO*  konnte  die  Gegenwart  von  in  der  Lösung  zurück- 
gebliebenem Paraglobulin  leich  demonstrirt  werden. 

Ich  suchte  diese  Beobachtung  durch  die  Annahme  zu 
erklären,  dass  das  Paraglobulin  (da  es  nach  der  gewöhn- 
lichen Annahme  in  Wasser  nicht  löslich  sein  soll)  von  irgend 
einem  Stoffe  verunreinigt  gewesen  sei,  der  seine  Löslichkeit 
in  Wasser  bei  Abwesenheit  von  Alkalien  oder  Salzen  ver- 
mittelte. Dieser  Erklärung  trat  dann  Burckhardt  in  seinem 
Aufsatze  entgegen,  und  er  machte  auf  Grund  seiner  oben 
referirten  Versuche  die  Annahme,  dass  der  nur  durch  Mg  SO4 
fällbare  Eiweissstoff  meiner  Paraglobulinlösungen  aus  einem, 
dem  Serumalbumin  verwandten  Stoffe  bestanden  habe.  Eine 
solche  Annahme  könnte  natürlich  nur  in  dem  Falle  berech- 
tigt sein,  dass  ich  mein  Paraglobulin  aus  dem  Serum  mit 
Hülfe  von  MgS04  dargestellt  hatte.  Dies  ist  indessen  gar 
nicht  der  Fall.  Meine  Angaben  beziehen  sich  nur  auf  das, 
wie  gewöhnlich  durch  Dialyse  oder  Säurezusatz  zu  dem  ver- 
dünnten Serum  dargestellte,  durch  abwechselndes  Ausfällen 
und  Wiederauflösen  gereinigte  Paraglobulin,  welches  von 
allen  Forschern  i^nd  auch  von  Burckhardt  als  typisches 
Paraglobulin .  bezeichnet  wird.  Die  Annahme  von  Burck- 
hardt ist  also  eine  uTige;  damit  aber  der  Leser  selbst  im 
Stande  gesetzt  werde,  den  Werth  meiner  Angaben  zu  beur- 
theilen,  will  ich  hier  einige  Versuche  mittheilen: 

Versuch  1.  Es  wurden  100  cbcm.  Pferdeblutserum  mit  Chlor- 
wasserstoffsäure genau  neutralalisirt  und  dann  der  Dialyse  unterworfen. 
Nach  24  Stunden  wurie  das  ausgeschiedene  Paraglobulin  abfiltrirt,  mit 
Wasser  auf  dem  Filter  gewaschen  und  in   NaCl-Lösung   von  5*^io  auf- 
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gelöst.  Bei  erneuerter  Dialyse  schied  sich  binnen  einer  Stunde  ein 
Niederschlag  aus,  der  innerhalb  drei  Stunden  noch  reichlich  vermehrt 
wurde.  Nach  Verlauf  von  24  Stunden,  während  welcher  das  Wasser 
fleissig  gewechselt  worden  war,  wurde  der  Niederschlag  abfiltrirt  und 
das  Filtrat  in  einen  neuen,  offenen  Dialysator  gebracht.  Im  Laufe  der 
nächsten  24  Stunden  schied  sich,  trotz  mehrmaligem  Wechseln  des 
Wassers  gar  kein  neuer  Niederschlag  aus;  aber  trotzdem  wurde  die 
Dialyse  noch  2i  Stunden  fortgesetzt.  Die  so  erhaltene,  dialysirte  Lösung 
konnte  durch  Zusatz  von  Essigsäure,  selbst  bei  der  allergrössten  Vor- 
sicht, nicht  gefallt  werden.  Bei  anhaltendem  Durcblelten  von  Kohlen- 
säure wurde  die  Lösung  erst  nach  längerer  Zeit  opalisirend,  ohne  eine 
deutlich  sichtbare  Fällung  zu  geben.  Erst  nach  48  Stunden  (während 
welcher  die  Flüssigkeit  auf  einem  kühlen  Orle  aufbewahrt  worden 
war)  war  eine  ganz  unbedeutende,  sehr  feine  Fällung  sichtbar,  von  der 
die  Flüssigkeit  ganz  klar  abfiltrirt  werden  konnte.  Das  zuletzt  erhaltene 
Filtrat  konnte  nun  in  keiner  Weise,  weder  bei  Durchleitung  von  Luft, 
noch  von  mehr  GO2,  noch  durch  Essigsäurezusatz  oder  Dialyse,  geföllt 
werden.  Beim  Eintragen  von  MgS04  bis  zur  Sättigung  wurcje  es  dagegen 
feinflockig  gefallt.  Beim  Erhitzen  zum  Sieden  gerann  dieses  Filtrat  erst 
nachdem  eine  Spur  von  Essigsäure  und  ein  wenig  Natriumacetat  oder 
Ghlornatrium  zugesetzt  worden  war.  W^ährend  dieses  Versuches,  der  im 
November  1882  ausgeführt  wurde,  variirte  die  Lufttemperatur  zwischen 
—  4  und  —  220  G.  Die  Temperatur  des  Versuchszimmers  war  +  !<>  ä  —  2^  G. 

Trotzdem,  dass  ich  in  diesem  Falle  daa  ParaglobuHn  aus  dem 
Serum  durch  Dialyse  ausgefällt  hatte,  konnte  es,  nachdem  es  in  Koch' 
Salzlösung  aufgelöst  worden  war,  weder  durch  neue  Dialyse  noch  durch 
Kohlensäuredurchleitung  oder  Essigsäurezusatz  vollständig  wieder  aus- 
gefallt werden.  Es  blieb  ein,  wenn  auch  sehr  kleiner  Theil  des  Globulins 
in  dem  Wasser  zurück  und  dieser  Theil  konnte  erst  durch  MgS04  aus- 
gefällt werden. 

Der  in  Lösung  zurückbleibende  Theil  des  Globulins  ist. zwar  im 
Allgemeinen  nur  klein;  aber  er  kann,  wie  es  scheint,  nicht  unbedeutend 
wechseln.  Unter  Umständen  ist  er  sogar  ziemlich  gross,  und  da  es  von 
Interesse  ist  zu  sehen,  wie  gross  dieser  Theil  sein  kann,  habe  ich  auch 
einige  quantitative  Bestimmungen  ausgeführt  die  ich  hier  mittheilen  will. 

Versuch  2.  Serumglobulin,  aus  neutralisirtem  Pferdeblutserum 
durch  Dialyse  gefällt,  wurde  durch  zweimalige  Auflösung  in  verdünnter 
Kochsalzlösung  und  Ausfällung  mit  Wasser  gereinigt,  zuletzt  in  ver- 
dünnter Kochsalzlösung  aufgelöst  und  dlalysh't.  Nach  24  Stünden  wurde 
filtrirt  und  das  Filtrat  neue  48  Stunden  dialysirt.  Es  schied  sich 
während  dieser  Zeit  keine  Spur  von  ParaglobuHn  aus ;  bei  Kohlensäure- 
durchleitung trat  aber  ein  Niederschlag,  der  abfiltrirt  wurde,  auf.  Dar- 
nach konnte  die  Flüssigkeit  weder  durch  Dialyse  nuph  durch  Essigsäure 
oder  Kohlensäure  gefällt  werden.  Sie  ejithielt  0,0320|q  Globulin,  vyelches 
mit  MgS04  ausgefällt  werden  konnte. 
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Versuch  3.  Das  Paraglobulin  war  aus  dem  mit  10  Volum 
Wasser  verdünnten  Serum  durch  Zusatz  von  Essigsäure  ausgefällt 
worden.  Im  üebrigen  wurde  es  wie  in  dem  vorigen  Versuche  behan- 
delt Die  Menge  des  in  Lösung  zurückgebliebenen,  weder  durch  Dialyse 
noch  durch  Essigsäurezusatz  oder  Kohlensäuredurchleitung  fällbaren 
Globulins  war  0,1640|o. 

Versuch  4.  Das  Paraglobulin  wurde  wie  in  dem  vorigen  Ver- 
suche aus  dem  verdünnten  Serum  mit  Essigsäure  gefällt  und  durch 
wiederholtes  Auflösen  in  Kochsalzlösung  und  Ausfällen  mit  Wasser  ge- 
reinigt. Zuletzt  wurde  es  in  verdünnter  Kochsalzlösung  aufgelöst  und 
die  Lösung  dialysirt.  Nach  mögUchst  erschöpfender  Dialyse  enthielt 
die  Flüssigkeit  0,136  <^,o  Globulin.  Beim  Durchleiten  von  Kohlensäure 
trat  doch  eine  recht  bedeutende  Fällung  auf,  und  das  neue  Filtrat,  welches 
nunmehr  weder  durch  Dialyse  noch  durch  Essigsäurezusatz  oder  Kohlen- 
säuredurchleitung gefällt  werden  konnte,  enthielt  nur  0,040 o(o  Globulin. 

Versuch  5.  Das  Globulin  war  aus  neutralisirtem  Rindsblut- 
serum  durch  Dialyse  ausgefallt  worden.  Behufs  der  weiteren  Reinigung 
wurde  es  wie  gewöhnlich  in  verdünnter  Kochsalzlösung  aufgelöst  und 
mit  Wasser  wieder  gefällt.  Zuletzt  wurde  es  in  Wasser  mit  Hülfe  von 
ein  wenig  Na  Gl  gelöst  und  diese  Lösung  dialysirt.  Nach  2-tägiger 
Dialyse  wurde  der  Globulinniederscblag  abfiltrirt  und  das  Filtrat  in  einen 
neuen  Dialysator  gebracht.  In  den  nächsten  24  Stunden  schied  sich 
wieder  ein  sehr  spärlicher  Niederschlag  aus,  der  abfiltr'rt  wurde.  Das 
Filtrat  wurde  in  einen  neuen  Dialysator  gebracht  und  wieder  48  Stunden 
dialysirt.  Es  trat  während  dieser  Zeit  keine  Spur  einer  Fällung  auf, 
und  das  erschöpfend  dialysirte  Filtrat  enthielt  trotzdem  noch  6,2620jo 
Globulin.  Von  Essigsäure  wurde  dieses  Filtrat  nur  bei  sehr  vorsich- 
tigem Zusatz  von  einer  höchst  verdünnten  Säure  gefällt;  beim  Durch- 
leiten von  Kohlensäure  trat,  dagegen  eine  reichliche  Fällung  auf.  Die 
mit  Kohlensäure  gefällte,  fillrirte,  durch  Stehen  in  der  Lutt  von  über- 
schüssiger Kohlensäure  befreite  und  wieder  filtrirte  Flüssigkeit  konnte 
nunmehr  in  keiner  anderen  Weise  als  durch  Eintragen  von  MgS04  gefällt 
werden.  Die  Menge  des  in  Lösung  zurückgebliebenen  Paraglobulins 
war  0,0800(o. 

Versuch  6.  Globulin  aus  einer  Pleuraflüssigkeit  durch  Dialyse 
nach  vorbei  iger  Neutralisation  ausgefällt  und  durch  Auflösen  in  Koch- 
salzlösimg und  Fällung  mit  Wasser  gereinigt.  Die  Lösung  dieses  Glo- 
bulins in  Wasser  und  ein  wenig  NaCl  wurde  erst  48  Stunden  dialysirt, 
dann  vom  Niederschlage  abfiltrirt  und  von  Neuem  24  Stunden  gegen 
Wasser  dialysirt.  Es  schied  sich  dabei  gar  kein  GIobuHn  mehr  aus,  und 
die  erschöpfend  dialysirte  Flüssigkeit  enthielt  0,144^|o  GlobuMn.  Durch 
Zusatz  von  Essigsäure  konnte  diese  Lösung  nicht  gefällt  werden  und 
beim  Durchleiten  von  einem  Kohlensäurestrome  während  einer  Stunde 
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trat  erst  sehr  langsam  eine  Tröbung  auf.  Erst  24  Stunden  später  ent- 
hielt die  Flüssigkeit  eine  wirkliche  Fällung,  die  abfiltrirt  werden  konnte, 
und  das  neue  Filtrat,  welches  weder  durch  Dialyse  noch  durch  Luft- 
oder Kohlensäuredurchleitung,  wohl  aber  durch  Sättigung  mit  MgS04 
gefallt  werden  konnte,  enthielt  nocn  0,1240(o  Paraglobulin. 

Sämmtliche  nun  mitgetheilten  Versuche  sind  im  Winter 
ausgeführt  worden,  und  es  war  also  leicht  jede  Zersetzung 
durch  beginnende  Fäulniss  zu  verhindern. 

Wie  wir  aus  dem  nun  Mitgetheilten  ersehen,  konnte 
also  in  keinem  der  mitgetheilten  Versuche  das  gereinigle 
Paraglobulin  durch  Dialyse  vollständig  ausgefällt  werden; 
und  ich  kann  zufügen,  dass  eine  ganz  vollständige  Ausfällung 
des  gereinigten  Paraglobulins  (aus  Pferdeblutserum  darge- 
stellt) mittels  Dialyse  bisher  in  keinem  Falle  mir  gelungen 
ist.  Dass  es  hierbei  um  wahres  Paraglobulin  sich  gehandelt 
habe,  dürfte  wohl  aus  den  oben  mitgetheilten  Versuchen  klar 
sein;  und  die  Unrichtigkeit  der  von  Burckhardt  ver- 
suchten Erklärung  meiner  Beobachtungen  Hegt  also  auf  der 
Hand.  Ich  habe  übrigens  den  durch  Dialyse,  Säurezusatz 
oder  Kohlensäuredurchleitung  nicht  fällbaren  Res-,  des  Globulins 
mit  MgS04  geföllt,  in  Wasser  mit  Hülfe  von  dem  verun- 
reinigenden Salze  gelöst  und  auf  die  Gerinnungstemperatur 
geprüft.  Die  Gerinnung  erfolgte,  wie  für  das  gewöhnliche 
Paraglobulin,  bei  +  75^  G. 

Bei  Beurtheilung  von  diesen  Versuchen  muss  man 
Folgendes  sich  ftrinnern.  Das  Serum  wurde  stets  vor  der 
Dialyse  mit  Ghlorwasserstoffsäure  bis  zu  neutraler  —  oder 
richtiger  amphoterer  —  Reaction  versetzt  oder  auch  nach 
Verdünnung  mit  Wasser  mit  Essigsäure  gefällt.  Das  aus- 
gefällte Globulin  wurde  weiter  nie  mit  Hülfe  von  etwas  Alkali, 
sondern  stets  durch  Zusatz  von  ein  wenig  Na  Gl  in  Wasser 
gelöst,  und  es  handelte  sich  in  diesem  Falle  also  nicht  um 
eine  Alkaliverbindung  des  Globulins,  in  welchem  Falle  die 
unvollständige  Fällbarkeit  durch  Dialyse  leicht  verständlich 
gewesen  wäre.  Die  Menge  des  in  Lösung  gebliebenen  Para- 
globulins war  zwar  in  den  meisten  Versuchen  nur  eine  sehr 
kleine,  in  zwei  war  sie  aber  0,124,  resp.  0,164^'o,  was  wohl 
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keine  zu  vernachlässigende  Menge  ist;  und  wenn  solche 
Mengen  bei  der  Dialyse  von  Lösungen  des  möglichst  sorg- 
fältig gereigten  Paraglobulins  unausgefällt  bleiben  können, 
wie  ist  es  denn  zu  bezweifeln,  dass  bei  der  Dialyse  des  Blut- 
serums selbst  noch  grössere  Mengen  von  Globulin  in  Lösung 
bleiben  werden. 

Nun  habe  ich  bekanntlich  in  einem  früheren  Aufeatze 
mehrere  Beweise  für  die  Ansicht  geliefert,  dass  durch  Dialyse 
oder  Essigsäurezusatz,  resp.  Kohlensäuredurchleitung  nur  eine 
sehr  unvollständige  Ausfallung  des  Globulins  aus  dem  Serum 
zu  erzielen  ist,  und  dass  dementsprechend  eine  reichliche 
Menge  von  nur  durch  MgSO*  fällbarem  Globulin  bei  dem 
alten  Verfahren  in  dem  Serum  zurückbleibt.  Burckhardt 
findet  nun  diese  Beweise  unzureichend  und  er  behauptet  im 
Gegensatz  zu  meiner  Ansicht,  dass  sämmtliches  Globulin  dui*ch 
Dialyse,  resp.  Säurezusatz  direkt  aus  dem  Serum  gefallt  werden 
kann.  In  Uebereinstimmung  hiermit  betrachtet  er  auch  das 
bei  diesem  Verfahren  in  dem  Serum  zurückbleibende,  nur 
durch  MgSOi  fällbare  Eiweiss  nicht  als  Globulin  sondern, 
wie  oben  gesagt,  nur  als  einen  albuminähnlichen  Stoff.  Aus 
diesem  Grunde  muss  ich  also  zu  meinen  früheren  Beweisen 
noch  einen  neuen  fügen,  und  ich  gehe  damit  zu  dem 
zweiten  Theile  meiner  Untersuchung  über.  Dieser  zweite 
Theil  betrifft  also  die  Natur  des  bei  der  älteren,  auch  von 
Burckhardt  befolgten  Versuchsanordnung  aus  dem  Serum 
nicht  einfach  durch  Dialyse  oder  Säurezusatz,  sondern  erst 
durch  Zusatz  von  Mg  SO*  fällbaren  Eiweisses. 

Meine  Angabe  musste  bei  dieser  Untersuchung  die 
folgende  sein.  Erstens  musste  ich  das  Globulin  durch 
Dialyse  und  Säurezusatz,  resp.  Kohlensäuredurchleitung  mög- 
lichst vollständig  entfernen,  und  dann  musste  ich  das  aus 
dem  so  behandelten  Serum  mit  Mg  SO*  gefällte  Eiweiss  einer 
eingehenderen  Prüfung  unterwerfen. 

Behufs  einer,  so  weit  wie  möglich,  vollständigen  Aus- 
fallung des  Globulins  aus  dem  Serum  mittels  Dialyse  verfuhr 
Burckhardt  in  der  Weise,  dass  er  das  vorher  nicht  neulra- 
lisirte,  mit  3—4  Volum  Wasser  verdünnte  Serum  auf  einen 
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Dialysator  brachte  und  einer  etwa  48  stündigen  Dialyse  unter 
mehrmaligem  (2-8  mal  in  24  Stunden)  Wechseln  des  Aussen- 
wassers  unterwarf.  Der  Gontrole  halber  wurde  das  Serum 
noch  einige  Zeit  dialysirt  und  dann  durch  Essigsäurezusatz 
auf  einen  Gehalt  von  nicht  ausgefälltem  Paraglobulin  geprüft. 

Nach  meiner  Erfahrung  führt  nun  ein  solches  Ver- 
fahren nicht  ganz  sicher  zum  Ziele,  denn  es  ist  etwas  gar 
nicht  ungewöhnliches,  dass  ein  Serum,  Welches  dureh  fort- 
gesetzte Dialyse  nicht  im  Geringsten  getrübt  und  durch  Essig- 
säurezusatz nicht  gefallt  wird,  nach  weiterer  Verdünnung  mit 
Wasser  und  Kohlensäuredurchleitung  einen  neuen,  wenn 
auch  nur  spärlichen  Niederschlag  giebt.  Vor  Allem  kann  man 
leicht  grobe  Fehler  begehen,  wenn  man  das  Serum  nicht  vor 
der  Dialyse  genau  neutralisirt  und  bei  der  Prüfung  mit 
Essigsäure  nicht  eine  höchst  verdünnte  Säure  mit  der  aHer- 
grössten  Vorsicht  zusetzt. 

Aus  diesen  Gründen  änderte  ich  das  Verfahren  ein 
wenig  ab,  insofern  als  ich  das  Serum  vor  der  Dialyse  stets 
neutralisirte  und  auch  mit  grösseren  Mengen  Wasser  ver- 
dünnte. Uebrigens  hatte  ich  wiederholt  gesehen,  dass  die 
Dialyse  weit  energischer  in  den  von  Kühne  eingeführten 
künstlichen  Wursthülsen  als  in  den  gewöhnlichen  offenen 
Dialysatoren  von  Statten  geht,  und  darum  habe  ich  auch  die 
meisten  Versuche  auf  jene  Weise  ausgeführt. 

In  einigen  der  ersten  Versuche  wurde  das  neutralisirte 
Serum  vor  der  Dialyse  mit  neun  Volum  Wasser  vQrdünnt; 
da  aber  ein  solches  Verfahren  die  Unannehmlichkeit  mit  sich 
führte,  dass  ich  (da  ja  mindestens  lOO — 200  cbcm.  Serum  in 
Arbeit  genommen  werden  mussten)  mit  einer  ungeheueren 
Anzahl  von  Schläuchen  zu  arbeiten  genöthigt  wurde,  und 
da  übrigens  aus  einem  derart  verdünnten  Serum  die  Salze 
nur  äusserst  langsam  durch  Dialyse  entfernt  werden  können, 
zog  ich  es  im  Allgemeinen  vor,  das  neutralisirte  Serum  Vor 
der  Dialyse  gar  nicht  oder  nur  mit  3—4  Volumen  Wasser 
zu  verdünnen  und  erst  nach  beendeter  Dialyse  die  übrige 
Menge  Wasser  zuzusetzen. 
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Durch  die  Untersuchungen  von  A I  e  x.  S  c  h  m  i  d  t  ^)  wissen 
wir,  dass  das  frisch  gefällte,  auf  dem  Filtrum  gesammelte 
Paraglobulin  unter  dem  Einflüsse  der  Luft  in  eine  durch- 
scheinende, syrupöse  Masse  sich  verwandeln  kann,  welche  in 
destilUrtem  Wasser  löslich  ist.  Wenn  also  das  au^etällte 
Paraglobulin  in  reinem  Wasser  löslich  werden  kann,  so  ist 
es  ja  gar  nicht  unm(^lich,  dass  bei  anhaltender  Dialyse  ein 
Theil  des  ausgeschiedenen  Paraglobulins,  welches  in  dünner 
Schicht  ausgebreitet  ist,  sich  wieder  auflösen  könnte.  Aus 
diesem  Grunde  habe  ich,  der  Vorsicht  halber,  in  sämmtlichen 
oben  mitgetheilten  Versuchen  mit  Lögungen  von  gereinigtem 
Paraglobulin  den  durch  Dialyse  erzeugten  Paraglobulinnieder- 
schlag  stets  nach  24  oder  höchstens  48  Stunden  durch  Fil- 
tration von  der  Flüssigkeit  getrennt  und  diese  einer  erneuerten 
Dialyse  unterworfen.  Bei  Dialyseversuchen  mit  künstlichen 
Wursthülsen  könnte  vielleicht  ein  ähnliches  Verfahren  ganz 
überflüssig  erscheinen;  da  man  aber  bei  Versuchen  dieser  Art 
wohl  nie  zu  viel  Vorsicht  verwenden  kann,  habe  ich  mir 
es  immer  zur  Regel  gemacht,  den  Niederschlag  nach  24  Stunden 
abzufiltriren  und  das  Filtrat  in  andere  Dialysatorschläuche 
überzuführen. 

In  diesen  Versuchen,  wo  das  Serum  in  Schläuchen  aus 
Pergamentpapier  dialysirt  wurde,  war  die  Dialyse  regelmässig 
innerhalb  24  Stunden  ganz  beendet,  und  nur  selten  gab  das 
Filtrat  bei  fortgesetzter  Dialyse  einen  neuen  Niederschlag. 
Nach  beendeter  Dialyse  wurde  das  Filtrat  mit  so  viel  Wasser 
verdünnt,  dass  sein  Volumen  mindestens  das  Zehnfache  des 
ursprünglich  in  Arbeit  genommenen  Serums  betrug.  Bei 
dieser  Verdünnung  trat  sehr  oft  ohne  Weiteres  eine  sicht- 
bare Trübung  auf,  und  bei  anhaltender  Kohlensäuredurch- 
leitung durch  das  so  verdünnte  Serum  trat  regelmässig  eine 
stärkere  Trübung  auf,  welche  allmählich  in  eine  feine,  nur 
langsam  zum  Boden  sinkende  Fällung  überging. 

Bei  dieser  Gelegenheit  will  ich  auch  einer  Eigenthüm- 
lichkeit  der  Globulinniederschläge  Erwähnung  thun,  die  wahr- 
scheinlich auch  von  Anderen,  welche  mit  den  Eiweissstofifen 

ij  Pflfiger's  Archiv,  Bd.  ^,  S,  432. 
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des  Serums  viel  gearbeitet  haben,  wiederholt  beobachtet 
worden  ist.  Ich  meine  die  ungleiche  physikalische  Beschaffen- 
heit der  Globulinniederschläge  bei  verschiedenen  Gelegen- 
heiten. 

Derjenige  Globulinniederschlag,  welcher  in  dem  neutra- 
lisirten  Serum  durch  Dialyse  oder  in  dem  mit  Wasser  ver- 
dünnten Serum  durch  einen  Kohlensäurestrom  erzeugt  wird, 
hat  bekanntlich  regelmässig  eine  lockere,  feinflockige  Beschaffen- 
heit. Entfernt  mun  aber  aus  dem  Serum  das  Paraglobulin 
erst  möglichst  vollständig  durch  Dialyse,  und  leitet  man  dann 
durch  dieses  Serum  nach  der  Verdünnung  mit  Wasser  einen 
Kohlensäurestrom,  so  scheidet  sich,  wie  oben  gesagt,  noch 
eine  merkliche  Menge  von  Globulin  aus;  aber  dieses  Globulin 
hat  nicht  immer  das  gewöhnliche  Aussehen,  sondern  es  bildet 
bisweilen  am  Boden  des  Gefässes  eine  zähe,  kleberige  Schicht. 
Versucht  man  es,  diesen  Niederschlag  mit  einem  Glasstäbe 
oder  einem  Platinspatel  von  dem  Boden  des  Gefässes  zu  ent- 
fernen, so  ballt  er  sich  zu  einer  zähen,  mehr  oder  weniger 
durchsichtigen  Masse  zusammen,  welche  ein  ganz  anderes 
Aussehen  als  das  gewöhnliche  Paraglobulin  hat. 

Arbeitet  man  mit  einem  Transsudate  vom  Menschen, 
so  erhält  man  bisweilen  direkt  bei  der  Fällung  des  mit  Wasser 
verdünnten  Transsudates  mit  Kohlensäure  einen  Globulin- 
niederschlag von  der  oben  genannten,  kleberigen  Beschaffen- 
heit. Ebenso  ereignet  es  sich  bisweilen  bei  der  Dialyse  von 
einem  Transsudate  in  offenen  Dialysatoren,  dass  der  Globulin- 
niederschlag auf  dem  Pergamentpapier  als  eine  zähe,  dünne^ 
durchsichtige  Schicht  liegt,  während  die  Flüssigkeit  selbst 
klar  bleibt.  Dieser  Niederschlag  haftet  regelmässig  sehr  fest 
an  dem  Papiere,  und  wenn  man  ihn  davon  zu  entfernen 
versucht,  ballt  er  sich  zu  einer  zähen  Masse  zusammen. 
Uebrigens  bemerkt  man  in  einigen  Transsudaten  Uebergangs- 
formen  zwischen  diesem,  eminent  zähen,  klebrigen  und  dem 
gewöhnlichen,  feinflockigen  Globuhnniederschlage. 

Dass  der  nun  beschriebene,  in  dem  Serum  oder  den 
Transsudaten  bisweilen  auftretende,  zähe  Niederschlag  wirk- 
lich aus  Paraglobulin  besteht,  lässt  sich  leicht  zeigen.     Löst 
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man  ihn  in'  verdünnter  Kochsalzlösung,  so  zeigt  nämlich  diese 
Lösung  alle  Eigenschaften  einer  Paraglobulinlösung.  Anderer- 
seits gelingt  es  auch  leicht,  aus  dem  zähen,  kleberigen  Nieder- 
schlage durch  wiederholtes  abwechselndes  Auflösen  und 
Ausfällen  einen  ganz  typischen  Paraglobulinniederschlag  dar- 
zustellen. 

Dass  es  in  diesen  Fällen  um  ein  mehr  als  gewöhnlich 
unreines  Paraglobulin  sich  handelte^  kann  wohl  kaum  be- 
zweifelt werden,  da  es  ja  möglich  war,  aus  ihm  durch 
Reinigung  ein  typisches  Paraglobulin  zu  gewinnen.  Welcher 
Art  diese,  das  Paraglobulin  verunreinigenden  Stoffe  sein  mögen, 
kenne  ich  nicht,  und  ebensowenig  lässt  es  sich  jetzt  sagen, 
ob  sie  irgend  welche  Bedeutung  für  die  Löslichkeit  des  Para- 
globuhns  in  dem  Serum  haben  können.  Uebrigens  bemerke 
ich  noch  ein  Mal,  dass  eine  derartige,  kleberige  Beschafien- 
heit  des  Paraglobulinniederschlages  nur  bisweilen  und  ver- 
hältnissmässig  selten  zu  beobachten  ist.  Vor  Allem  gilt  dies 
von  dem  mit  Dialyse  oder  Kohlensäure  (und  Verdünnung 
mit  Wasser)  in  dem  Serum  oder  einem- Transsudate  direkt 
erzeugten  Niederschlage,  während  das  aus  einem  erst  dialy- 
sirten  und  dann  mit  Wasser  verdünnten  Serum  mit  Kohlen- 
säure ausgefällte  Globulin  etwas  öfter  eine  kleberige  Beschaffen- 
heit hat. 

Ich  kehre  jetzt  zu  den  Versuchen  wieder  zurück.  Wenn 
ich  das  neutralisirte  und  dialysirte  Serum  mit  Wasser  ver- 
dünnte und  darauf  Kohlensäure  durchleitete,  trat,  wie  oben 
gesagt,  regelmässig  ein  neuer  Globulinniederschlag  auf.  Dieser 
Niederschlag  setzte  sich  regelmässig  sehr  langsam  zu  Boden ; 
oft  dauerte  es  mehrere  Tage,  bevor  er  sich  vollständig  abge- 
setzt hatte,  und  darum  wartete  ich  gewöhnlich  das  voll- 
ständige Absetzen  nicht  ab,  sondern  flltrirte  die  Flüssigkeit 
nach  etwa  12  Stunden  wiederholt  durch  mehrfache  Filtern 
aus  dickem  Papiere,  bis  ein  ganz  klares,  in  der  Luft  nicht 
Aveiter  sich  trübendes  Filtrat  erhallen  Avurde.  Von  diesem 
Filtrate  nahm  ich  dann  mehrere  kleine  Proben,  welche  tlieils 
mit  Essigsäure,  resp.  Kohlensäure  und  theils  mit  fortgesetzter 
Dialyse  geprüft  wurden.   Bei  dieser  Prüfung  wurde  das  Filtrat 
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regelmässig  nicht  im  Geringsten  getrübt,  und  dementsprechend 
könnte  man  glauben,  dass  sämmtliches  fällbare  Globulin  aus- 
gefällt worden  wäre.  Dem  war  aber  nicht  immer  so.  Wenn 
ich  nämlich  das  Filtrat  mit  mehr  Wasser  verdünnte  und  von 
Neuem  mit  einem  Kohlensäuresir ome  behandelte,  trat  bis- 
weilen nach  einiger  Zeit  eine  Trübung  auf,  und  nach  längerer 
Zeit  war  eine  feine,  äusserst  langsam  untersinkende  Fällung 
sichtbar.  Selbst  durch  Verdünnung  mit  Wasser  allein  ohne 
Kohlensäuredurchleitung  trübte  sich  das  Filtrat  bisweilen ; 
und  wenn  die  feine  Fällung  durch  wiederholtes  Filtriren  durch 
mehrfache  Filtern  entfernt  worden  war,  trübte  sich  dieses 
neue  Filtrat  bisweilen  bei  noch  stärkerer  Verdünnung  mit 
Wasser.  Auf  diese  Weise  wurde  das  Filtrat  zuletzt  so  stark 
mit  Wasser  verdünnt,  dass  es  zu  weiterer  Untersuchung  nicht 
verwendet  werden  konnte. 

Wegen  dfeses  Verhaltens,  welches  vor  Allem  bei  Ver- 
suchen mit  Pferdeblutserum  zu  beobachten  ist  und  welches 
übrigens  schon  von  Eichwald^)  eingehender  studirt  worden 
ist,  habe  ich  viele  Versuche  mit  Pferdeblutserum  unterbrechen 
müssen.  Bei  Versuchen  mit  Rindsblutserum,  wie  auch  mit 
Transsudaten  vom  Menschen  gelang  mir  die  Ausfällung  des 
Globulins  mit  Dialyse,  Verdünnung  mit  Wasser  und  Kohlen- 
säuredurchleitung dagegen  verhältnissmässig  leicht;  aber  ich 
habe  auch  mehrere  Versuche  mit  Pferdeblutserum  ausgeführt, 
in  welchen  die  Ausfällung  der  Globuline  auf  die  obengenannte 
Weise  gut  gelang. 

Wenn  ich  nach  beendeter  Dialyse  des  vorher  neutra- 
lisirlen  Serums,  Verdünnung  mit  Wasser  auf  das  Zehnfache, 
Durchleiten  von  Kohlensäure  und  Filtration  von  dem  ent- 
standenen Niederschlage  ein  klares  Filtrat  erhalten  hatte, 
welches  weder  durch  Dialyse  noch  durch  Zusatz  von  Essig- 
säure oder  Durchleitung  von  Kohlensäure,  resp.  einem  Luft- 
strome getrübt  wurde,  und  wenn  dieses  Filtrat  bei  Zusatz 
von  dem  gleichen  Volumen   Wasser  innerhalb   12  Stunden 


1)  E.  Eichwald  jun. :   Beiträge  zur  Chemie  der  gewebbildenden 
Substanzen  etc.    H.  1.    Berhn  1873. 
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nicht  merkbar  sich  trübte,  betrachtete  ich  die  Ausfällung  4es 
Globulins  als  eine  möglichst  gelungene. 

Aus  dem  so  vorbereiteten  Serum  sollte  nun  der  nur 
mit  MgSOi  fällbare  Eiweissstofif  durch  Sättigung  mit  MgSOi 
ausgefällt  werden.  Da  das  Serum  in  Folge  der  voraus- 
gegangenen Proceduren  so  stark  mit  Wasser  verdünnt  worden 
war,  dass  sein  Volumen  oft  mehrere  Liter  betrug,  konnte 
selbstverständlich  beim  Eintragen  von  dem  MgSO*  nur  eine 
relativ  sehr  spärliche  Fällung  erhalten  werden,  und  es  war 
ausserdem  wegen  der  grossen  Flüssigkeitsmenge  nothwendig, 
eine  grosse  Zahl  von  Filtern  zu  benutzen.  Ich  n^usste  dess- 
halb  diesen  Niederschlag  mit  den  Filtren  erst  stark  aus- 
pressen, dann  in  wenig  Wasser  zertheilen,  die  Lösung  filtriren 
und  zum  2.  Male  durch  Eintragen  von  MgSO^  fällen.  Der 
bei  dieser  2.  Ausfällung  erhaltene,  rein  weisse  Niederschlag 
wurde  dann  auf  ein  oder  ein  Paar  kleine  Filtern  gesammelt. 
Nach  nicht  zu  starkem  Auspressen  konnte  di^er  Niederschlag 
leicht  von  den  Filtern  abgenommen  werden.  Er  wurde  dann 
in  eine  kleine  Menge  Wasser  gelöst,  die  Lösung,  wenn  nöthig, 
von  Papierfetzen  durch  Filtration  befreit,  und  auf  diese  Weise 
Lösungen  von  demjenigen  Eiweissstoflfe  erhalten,  welcher 
nach  Burckhardt  als  eine  Art  von  Serumalbumin  be- 
trachtet werden  soll,  während  er  nach  meiner  Ansicht  nur 
einen  Rest  von  nicht  gefälltem  Paraglobulin  darstellt. 

Diese  Lösung  wurde  nun  auf  folgende  Weise  weiter 
untersucht.  Zuerst  Unterwarf  ich  die  Lösung  einer  neuen 
Dialyse,  und  zwar  theils  in  offenen  Dialysatoren  und  theils 
in  den  künstlichen  Wursthülsen.  Bei  der  Dialyse  in  offenen 
Dialysatoren  erhielt  ich  dabei  fast  nie  einen  Niederschlag, 
während  dies  bei  der  Dialyse  mit  Wursthülsen  sehr  oft  der 
Fall  war.  Wenn  ein  Niederschlag  sich  ausschied,  wurde  er 
weiter  untersucht,  wobei  er  regelmässig  durch  Lösliehkelt  in 
verdünnter  Kochsalzlösung  als  ein  Globulin  sich  erwies.  Nach 
beendeter  Dialyse  (wenn  die  Lösung  höchstens  ver^hwindend 
kleine  Spuren  von  Schwefelsäure  enthielt)  wurde,  gleich- 
gültig ob  während  der  Dialyse  eine  Fällung  entstanden  war 
oder  nicht,    ein  Theil   der  nöthigenfalls  filtrirten  Flüssigkeit 
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mit  einem  Kohlensäureslrome  behandelt.  Gewöholich  Avurde 
die  Probe  dabei  nicht  geföllt,  und  ebensowenig  trat  bei 
Zusalz  von  höchst  verdünnter  Essigsäure  eine  Trübung  auf. 
In  einigen  Versuchen  trat  doch  eine  neue  Fällung  von 
Globulin  auf,  und  in  diesem  Falle  wurde  die  ganze  Flüssig- 
keitsmenge mit  Kohlensäure  gefällt.  Das  neue  Filtrat  konnte 
dann  in  keiner  Weise  durch  Dialyse,  Säurezusatz  oder  Durch- 
leitung von  Luft,  resp.  COa,  sondern  nur  durch  Eintragen  von 
Neutralsalzen  gefallt  werden. 

Die  erwähnten,  unbedeutenden  Ausscheidungen  von 
Globulin  zeigen  also,  dass  das  Serum,  trotzdem  dass  es  vorher 
durch  Dialyse  etc.  möglichst  vollständig  von  dem  Globulin 
befreit  worden  war,  noch  merkbare  Mengen  von  Globulin 
enthielt.  Dass  solche  Ausscheidungen  von  Globulin  nicht 
in  allen  Versuchen  stattfanden,  rührt  nach  meiner  Meinung 
daher,  dass  die  GlobuUne,  wie  ich  wiederholt  gesehen 
habe,  gleichgültig  ob  man  das  eine  oder  andere  Fällungs- 
mittel benutzt,  nicht  immer  gleich  leicht  aus  dem  Serum 
ausgefällt  werden  können.  Da  aber  diejenigen,  welche  etwa 
der  Ansicht  von  Burckhardt  beipflichten,  diese  Aus- 
scheidungen vielleicht  durch  die  Annalune  erklären  wollen, 
dass  es  hier  nur  um  einen  Rest  von  typischem,  wegen 
irgend  eines  Fehlers  bei  der  Vorbereitung  des  Serums,  in 
der  Lösung  zurückgebliebenen  Paraglobulin  sich  gehandelt 
habe,  lege  ich  auf  die  nun  mitgetheilten  Beobachtungen  kein 
weiteres  Gewicht  und  ich  gehe  zu  demjenigen  Theile  meiner 
Versuche  über,  welcher  in  keinem  einzigen  Falle  ein  wech- 
selndes Resultat  gegeben  hat,  und  von  dessen  Richtigkeit 
und  Beweiskraft  Jedermann  mit  der  allergrössten  Leichtigkeit 
sich  selbst  überzeugen  kann. 

Vi^ährend  meiner  Untersuchungen  über  die  Eiweissstoffe 
des  Blutserums  und  der  Transsudate  hatte  ich  mehrmals  die 
Beobachtung  gemacht,  dass  es  für  die  weitere  Untersuchung 
nicht  gleichgültig  ist,  ob  das  Globulin  mit  Na  Gl  oder  MgSOi 
ausgefällt  wird.  Das  mit  Na  Gl  gefällte  Globulin  lässt  sich 
leichter  reinigen  und  es  wird  etwas  weniger  leicht  löslich. 
Dementsprechend  scheidet  es  sich  auch  bei  der  Dialyse  etwas 
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leichter  aus  (was  übrigens  aus  mehreren  Gründen  zu  erwarten 
war).    Auf  dieses  Verhalten  basirt  sich  folgendes  Verfahren: 

Nachdem  die  obengenannte  Lösung  des  2  mal  mit  Mg  SO* 
gelallten  Elweiss  von  Neuem  dialysirt  und  mit  Kohlensäure 
behandelt  worden  war  (wobei  ein  etwa  sich  ausscheidender 
Globulinniederschlag  abfiltrirt  wurde),  sättigte  ich  diof^es 
Filtrat  mit  Kochsalz  in  Substanz.  Dabei  trat  in  jedem  Falle 
ein  Niederschlag  (la)  auf,  welcher  nach  12—24  Stunden 
abfiltrirt  wurde,  so  dass  ich  ein  mit  Na  Gl  gesättigtes  Filtrat 
(U*)  erhielt.  Dieser,  mit  gesättigter  NaCl-Lösung  gewaschene 
Niederschlag  wurde  mit  dem  Filtrum  zwischen  Fliesspapier 
gepresst  und  dann  mit  dem  Filtrum  in  Wasser  zertheilt.  Nach 
einiger  Zeit  wurde  filtrirt  und  die  Lösung  dialysirt.  Es  schied 
sich  hierbei  in  allen  Versuchen  ohne  Ausnahme  ein  Nieder- 
schlag wenigstens  innerhalb  12—24  Stunden  aus,  und  dieser 
Niederschlag  verhielt  sich  den  gewöhnlichen  Globulinreagentien 
gegenüber  als  gewöhnliches  Paraglobulin.  Dieser  Niederschlag 
hatte  doch  in  mehreren  Fällen  eine  ganz  bestimmte  Tendenz, 
mit  der  Luft  in  Berührung  bei  anhaltenderer  Dialyse  sich 
wieder  aufzulösen,  was  wohl  auch  erklären  könnte,  warum 
bei  der  stets  mehr  anhaltenden  Dialyse  von  den  MgSO^-hal- 
tigen  Lösungen  eine  Ausfällung  sehr  oft  nicht  stattfindet. 
Wurde  nun  dieser,  bei  der  Dialyse  entstandene  Niederschlag 
abfiltrirt,  so  konnte  ich  mittelst  Kohlensäuredurchleitung  in 
dem  Filtrate  eine  neue,  Avenn  auch-  am  öftesten  nur  gering- 
fügige Fällung  von  Globulin  hervorrufen.  Wurde  nochmals 
filtrirt,  so  enthielt  das  Filtrat,  wie  eine  dialysirte  reine  Globulin- 
lösung,  nur  eine  geringe  Menge  von  mit  MgSOi  fällbarem 
Globulin.  Diese  Beobachtungen  zeigen  also,  dass  der  mit 
Na  Gl  erhaltene  Niederschlag  (la)  aus  Globulin  bestand. 

Die  von  diesem  Niederschlage  abfiltrirte,  mit  Na  Gl 
gesättigte  Flüssigkeit  (Filtrat  Ib)  enthielt  nun,  Avie  zu  erwarten 
Avar,  noch  eine  nicht  unbedeutende  Menge  Eiweiss,  welches 
mit  MgS04  ausgefällt  werden  konnte.  Ich  fand  es  doch  am 
besten,  aus  diesem  Filtrate  das  Eiweiss  nicht  direkt,  sondern 
erst  nachdem  das  Na  Gl  vorher  durch  Dialyse  entfernt  worden 
war^  mit  MgS04   auszuscheiden,    Der  durch  SüHigung  mit 
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MgS04  erhaltene  Niederschlag  wurde  abfütrirt,  mit  dem 
Filtrum  zwischen  Papier  gepressi  und  dann  in  wenig  Wasser 
gelöst.  Die  Lösung  wurde  in  künstliclien  Wurslhülsen  einer 
energischen  Dialyse  unterworfen,  und  hierbei  schied  sich  in 
einigen  Versuchen,  aber  nicht  in  allen,  wieder  ein  wenig 
Globulin  aus.  Gleichgültig  ob  bei  der  Dialyse  etwas  Globulin 
sich  ausgeschieden  hatte  oder  nicht,  wurde  nun  diese,  nöthigen- 
falls  filtrirte,  Flüssigkeit  mit  Na  Gl  in  Substanz  gesättigt. 
Hierbei  trat  nun  ohne  Ausnahme  in  allen  Versuchen  eine 
neue  Fällung  (2a)  auf,  die  wie  die  obengenannte  (la)  in 
Wasser  gelöst  wurde.  Bei  der  Dialyse  von  dieser  neuen 
Lösung  trat  wieder  eine  Fällung  auf,  die  alle  Eigenschaften 
eines  Globulins  hatte. 

Das  von  dem  Niederschlage  (2a)  getrennte,  mit  Na  Gl 
gesättigte  Filtrat  (2b)  enthielt  in  den  meisten  Fällen  so  wenig 
Ei  weiss,  dass  es  nicht  Aveiter  verarbeitet  werden  konnte. 
In  ein  Paar  Versuchen  war  doch  der  Gehalt  an  Eiweiss 
etwas  grösser,  und  in  diesen  Versuchen  wurde  nun  das  Na  Gl 
durch  rasche  Dialyse  entfernt,  die  von  Na  Gl  befreite  Lösung 
mit  MgSOi  gefällt,  der  Niederschlag  in  sehr  wenig  Wasser 
gelöst,  diese  Lösung  durch  Dialyse  von  MgSOi  befreit  und 
dann  mit  Na  Gl  gefallt.  Es  schied  sich  nun  wieder  ein 
Niederschlag  aus,  der  abfütrirt  und  in  Wasser  gelöst  wurde. 
In  dieser  Lösung  trat  nun  bei  der  Dialyse  eine  neue  Fällung 
auf,  die  in  allen  Beziehungen  wie  gewöhnliches  Globulin  sich 
verhielt ,  nur  war  sie  —  was  ja  oft  mit  dem  ausgefällten, 
einige  Zeit  mit  Wasser  in  Berührung  gewesenen  Globulin  der 
Fall  zu  sein  pflegt  —  etwas  schwerer  löslich  in  Neutralsalzen 
als  das  typische  Globulin.  Das  mit  Na  Gl  gesättigte  Filtrat 
(3H)  enthielt  so  höchst  unbedeutende  Mengen  Eiweiss,  dass 
an  eine  Verarbeitung  desselben  nicht  gedacht  werden  könnte. 
So  lange  als  es  noch  möglich  war  mit  MgSO*  etwas  Eiweiss 
ausfällen,  Hess  sich  also  die  Anwesenheit  von  Globulin  in 
diesem  Niederschlage  leicht  und  sicher  nachweisen. 

Die  Ausführung  dieser  Versuche  ist,  Avenn  sie  auch  sehr 
zeitraubend  und  mühsam  war,  so  einfach,  dass  Jedermann 
von  der  Richtigkeit  meiner  Angaben   sich   leicht  überzeugen 
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kann.  Damit  aber  der  Leser  im  Stande  gesetzt  werde,  auch 
ohne  eigene  Versuche  den  Werth  meiner  Beobachtungen  beur- 
theilen  zu  können,  will  ich  einige  der  von  mir  ausgeführten 
Versuche  als  Beispiele  hier  mittheilen. 

Versuch  7.  100  cbcm.  Pferdeblutserum  wurden  genau  neulra- 
lisirt  und  dann  in  künstlichen  Wurslhülsen  gegen  Wasser  dialysirt. 
Nach  24  Stünden  wurde  der  Globulinnied erschlag  abfiltrlrt  und  das 
Filtrat  von  Neuem  dialysirt.  Es  schied  sich  dabei  nur  eine  sehr  unbe- 
deutende Fällung  aus,  die  nach  neuen  24  Stunden  abfiltrirt  wurde.  Das 
neue  Filtrat  konnte  nun  weder  durch  Dialyse,  noch  durch  sehr  vor- 
sichtigen Essigsäurezusatz  gefällt  werden.  Bei  Verdünnung  mit  9  Vol. 
Wasser  trübte  es  sich  doch  etwas  und  bei  Durchleitung  von  Kohlen- 
säure trat  nun  eine  wahre  Fällung  auf.  Diese  Fällung  setzte  sich  all- 
niälig  zum  Boden,  wo  sie  eine  etwas  zähe  Schicht  bildete.  Ein  Theil 
der  Fällung  blieb  doch  in  der  Flüssigkeit  suspendirt,  und  erst  doreh 
wiederholtes  Filtriren  durch  mehrfache  Filtren  aus  einem  dichten  Papiere 
konnte  die  Flüssigkeit  ganz  klar  erhalten  werden. 

Diese,  ganz  klare  Flüssigkeit,  trübte  sich  weder  bei  der' Dialyse, 
noch  bei  Zusatz  von  höchst  verdünnter  Essigsäure,  noch  bei  Durch- 
leitung von  Kohlensäure.  Ebensowenig  wurde  sie  beim  Durchleiten  von 
einen^  Luftstrpme  oder  wei^n  sie  in, dünner  Schicht  in  einem  flachen 
Gefässe  der  Ruhe  überlassen  wurde,  merkbar  getrübt.  Bei  Zusatz  von 
dem  halben  Volumen  Wasser,  wobei  also  1/15-Serum  erhalten  wurde, 
schien  die  Flüssigkeit  doch  schwach  opalisirend  zu  werden,  und  bei 
anhaltendem  Durchleiten  von  Kohlensäure  wurde  sie  etwas  trübe.  Ein 
deutlicher  Niederschlag  kam  doch  nicht  zum  Vorschein,  und  da  ich 
wiederholt  gesehen  hatte,  dass  in  solcten  Fällen  ein  Niederschlag  erst 
nach  mehreren  Tagen  sich  absetzt,  filtrirte  ich  die  Flüssigkeit  wieder- 
holt durch  inehrfaehe  Filtren  aus  einem  ungewöhnlich  dichten  Papiere, 
wobei  sie  zuletzt  endlich  klar  wurde.  Von  dieser  Flüssigkeit  nahm  ich 
dann  einige  kleinere  Proben,  welche  theils  mit  Dialyse  und  theils  mit 
Essigsäureausitz,  ■  resp.  Kohlensäuredurchleitung  gejirüft  wtirden.  Diese 
Proben  blbeben  bei  dieser  Behandlung  ganz  klar.  Eine  vierte,  etwas 
grössere  Probe  wurde  mit  ^(2  Vol.  Wasser  verdünnt,  und  auch  diese 
Probe  trübte  sich  im  Laufe  von  12  Stunden  nicht  im  Geringsten.  Kohlen- 
säuredurchleitung'  durch  diese  Probe  blieb  ebenfalls  ohne  Erfolg,  und 
ich  betrachtete*  desshalb  die'  Ausfüllung  des  Globulins  aus  dem  Serum 
—  so  w^it  eine  -solche  nach  deti  älteren  Methoden  ausführbar  ist  — 
als  eine  gelungene. 

Das  so  vorbereitete,  verdünnte  (i|i5)-Serum  wurde  nun  in  einer 
grossen  Flasche  mit  MgSOi  gesättigt,  der  Niederschlag  auf  mehrere 
Filtern  gesammelt,  ausg^presfet,  in  etwa  100  cbcm.  Wasser  gelöst,  aus 
dieser  Lösung  zum  2.  Male  mit  MgS04  im  Ueberschuss  gelallt  und  mit 
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ner  gesättigten  Lösung   des  Salzes  auf  dem  Fillrum  gewaschen.    Der 

weisse  Niederschlag  wurde  darauf  mit  dem  Fütrum  Zwischen  Fliess- 

r  gepresst   (jedoch   nicht   zu   stark)  und  in   so  viel  Wasser  gelöst, 

las  Volumen   der   filtrirten  Lösung   etwa  25  cbcm.   betrug.     Diese 

^üng  wurde  nun   auf  fünf  Dialysatoren    (Wursl  hülsen)  vertheilt  und 

einer  energischen  Dialyse  unterworfen.   Es  schied  sieh  hierbei  im  Laufe 

der  ersten  24  Stunden  nur  eine  sehr  geringfügige  Menge  Globulin  aus, 

und  in  dem  Filtrate  konnte  in  den  nächsten  24  Stunden  durch  Dialyse 

keine    weitere  Globulinausscheidung    erzeugt    werden.     Dieses    Filtrat, 

welches  nur  Spuren  von  Mg  SO4  enthielt,  wurde  nun  mit  Na  Gl  gesättigt, 

wobei  in  reichlicher  Menge  ein  flockiger  Niederschlag  (1»)  erhalten  wurde. 

Dieser  Niederschlag  (1»)  wurde  mit  dem  Filtrum  stark  gepresst 
und  in  Wasser  gelöst.  Diese  Lösung  dialysirte  ich  dann  in  einem  offenen 
Dialysator  unter  6-maligem  Wechseln  des  Wassers  im  Laufe  des  Tages ; 
und  es  schied  sich  hierbei  schon  innerhalb  sechs  Stunden  ein  Nieder- 
schlag aus,  dessen  Menge  im  Laufe  der  Nacht  sich  merkbar  vermehrte. 
Dieser  Niederschlag  wurde  nun  abfiltrirt  und  weiter  untersucht.  Er  löste 
sich  in  verdünnter  Kochsalzlösung  wie  auch  in  sehr  verdünnten  Säuren 
oder  Alkalien.  Die  Lösung  in  Na  Gl  konnte  durch  Wasserzusatz  und  die 
Lösung  in  Alkalien  durch  sehr  vorsichtigen  Zusatz  von  Essigsäure  bei 
gleichzeitiger  Verdünnung  mit  Wasser  wieder  gefällt  werden.  Der  Nieder- 
schlag verhielt  sich  also  wie  ein  Globulin.  Die  nach  beendeter  Dialyse 
von  dem  Globulinniederschlage  abflltrirte  Flüssigkeit  gab  bei  Verdünnung 
mit  Wasser  und  sehr  vorsichtigem  Zusatz  von  Essigsäure,  wie  auch  beim 
Durchleiten  von  Kohlensäure  eine  sehr  feine,  in  Kochsalzlösung  lösliche 
Fällung,  Die  Globulinnatur  des  Niederschlages  (1»)  war  also  hiermit 
bewiesen. 

Das  von  dem  Niederschlage  (1»)  getrennte,  mit  Na  Gl  gesättigte 
Filtrat  (V>)  wurde  durch  Dialyse  (in  Wursthulsen)  von  dem  Na  Gl  befreit 
und  dann  mit  überschüssigem  Mg  SO4  gefällt.  Der  mit  Mg  SOi-Saturation 
gewaschene,,  ziemlich  spärliche  Niederschlag  wurde  in  10  cbcna.  Wasser 
gelöst  und  24  Stunden  dialyslrt.  Es  schied  sich  dabei  kein  Globulin 
aus.  Die  Lösung  wurde  nun  mit  Na  Gl  gesättigt  und  es  trat  dabei  ein 
neuer,  flockiger  Niederschlag  anf  (2»).  Dieser  Niederschlag  wurde  wie 
der  obige  (1»)  behandelt,  in  Wasser  gelöst  und  dialysirt.  Es  schied  sich 
auch  hier  nach  einigen  Stunden  .ein  flockiger,  in  Na  Gl  wie  in  ver- 
dünnten Säuren  oder  Alkalien  löslicher  Niederschlag  aus,  und  der  Nieder- 
schlag (2»)  bestand  also  ebenfalls  aus  Globulin.  Das  von  (2»)  getrennte, 
mit  Kochsalz  gesättigte  Filtrat  enthielt  so  wenig  Eiweiss,  dass  es  beim 
Erhitzen  zum  Sieden  nur  opalisirend  wurde  und  bei  vorsichtigem  Zusatz 
von  Essigsäure  zu  der  siedenden  Flüssigkeit  nur  eine  äusserst  spärliche 
Fällung  gab.  Die  Menge  des  Eiweiss  in  dem  Filtrate  war  also  eine  so 
geringfügige,  dass  es  nicht  weiter  untersucht  werden  konnte, 
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Versuch  8.  Es  wurden  200  cbcm.  Rindsblutserum  genau  neulra- 
lisirt  und,  auf  20  Dialysatoren  (Wurslhülsen)  vertheilt,  einer  energischen 
Dialyse  unterworfen.  Nach  24  Stunden  war  die  Ausfallung  des  GlobuHns 
durch  Dialyse  eine  so  vollständige,  dass  in  dem  Filtrate  bei  fortgesetzter 
Dialyse  in  den  nächsten  24  Stunden  keine  weiteren  Ausscheidungen 
erhalten  werden  konnten.  Ebensowenig  wurde  das  Filtrat  durch  Zusatz 
von  Essigsäure  oder  durch  Kohlensäuredurchleitung  während  3|4  Stunden 
getrübt.  Bei  Verdünnung  mit  9  Vol.  Wasser  wurde  es  doch  ein  wenig 
getrübt,  und  diese  Trübung  konnte  durch  anhaltende  Kohlensäuredurch- 
leitung noch  etwas  vermehrt  werden.  Die  nach  wiederholtem  Filiriren 
durch  mehrfache  Filtren  klar  erhaltene  Flüssigkeit  konnte  doch  in  keiner 
Weise,  sei  es  durch  Dialyse,  Essigsäurezusatz,  Durchleitung  von  Luft, 
resp.  Kohlensäure  oder  durch  Verdünnung  mit  Wasser  gefällt  werden. 

Das  so  vorbereitete  Serum  wurde  nun  mit  MgSO-t  gesättigt  und 
der  Niederschlag  wie  in  dem  vorigem  Versuche  durch  eine  zweite  Aus- 
fällung  gereinigt.  Die  ziemlich  reichliche  Fällung  wurde  in  50  cbcm. 
Wasser  gelöst  und  diese  Lösung,  auf  10  Dialysatorschläuche  vertheilt, 
der  Dialyse  unterworfen.  Es  schied  sich  dabei  innerhalb  24  Stunden 
nur  ein  unbedeutender  Niederschlag  von  in  Na  Gl  löslichem  Globulin 
aus.  Die  abfiltrirte  Flüssigkeit  wurde  wie  gewöhnlich  mit  Na  Gl  gefällt, 
der  reichliche  Niederschlag  (1»)  abfiltrirt,  zwischen  Fliesspapier  gepresst, 
in  Wasser  gelöst  und  diese  Lösung  dialysirt.  Nach  Verlauf  von  drei 
Stunden  trat  eine  Fällung  auf,  die  in  den  folgenden  18  Stunden  nicht 
unbedeutend  vermehrt  wurde.  Diese  Fällung  hatte  alle  Eigenschaften 
eines  Globulinniederschlages.  Das  von  ihr  getrennte  Filtrat  gab,  nach 
Zusatz  von  Wasser,  beim  Durchleiten  von  Kohlensäure  einen  neuen, 
aus  Globulin  bestehenden  Niederschlag; 

Das  Filtrat  (1^)  wurde  wie  in  dem  vorigen  Versuche  behandelt, 
mit  MgSO-i  gefällt,  die  Fällung  in  20  cbcm.  Wasser  gelöst  und  diese 
Lösung  auf  vier  Dialysatoren  vertheilt.  Es  schied  sich  bei  einer  24- 
stöndigen  Dialyse  kein  Niederschlag  aus.  Die  Flüssigkeit  gab  aber  nach 
vollständiger  Sättigung  mit  Na  Gl  einen  flockigen  Niederschlag  (2a),  der 
in  Wasser  gelöst  wurde.  Aus  dieser  Lösung  schied  sich  bei  der  Dialyse 
nach  etwa  zwölf  Stunden  ein  aus  Globulin  bestehender  Niederschlag 
aus,  und  das  hiervon  getrennte  Filtrat  gab  nach  Verdünnung  mit  Wasser 
bei  Durchleitung  von  Kohlensäure  eine  Trübung,  die  bei  Zusatz  von 
etwas  Na  Gl  wieder  verschwand. 

Das  mit  Na  Gl  gesättigte  Filtrat  (2b)  wurde  wie  gewöhnlich  be- 
handelt und  mit  MgSO^  gefällt,  wobei  eine  nur  geringfügige  Fällung 
erhalten  wurde.  Diese  Fällung,  in  10  cbcm.  Wasser  gelöst,  wurde  nun 
in  zwei  Dialysatoren  gegen  Wasser  dialysirt  und  die  Lösung  dann  mit 
Na  Gl  gefäll  U  Trotzdem  dass  der  Eiweissgehalt  dieser  Lösung  im  Ganzen 
nur  ein  unbedeutender  war,  erhielt  ich  doch  mit  Na  Gl  einen  flockigen 
Niederschlag  (3»).    Dieser  Niederschlag  wurde  in  3  cbcm.  Wasser  gelöst 
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und  diese  Lösung  in  einem  sehr  kleinen,  offenen  Dialysalor  gegen 
Wasser  dialysirt.  Ich  erhielt  hier  wiederum  einen,  wenn  auch  selbst- 
verständlich nur  sehr  unbedeutenden  Niederschlag,  der  indessen  durch 
seine  Löslichkeit  in  Kochsalzlösung  als  ein  Globulinniederschlag  sich 
erwies.  Das  mit  Na  Gl  gesättigte  Filtrat  (8^)  enthielt  nur  Spuren  von  • 
Eiweiss,  und  es  konnte  folglich  nicht  weiter  verarbeitet  werden. 

So  lange  als  es  überhaupt  noch  möglich  Avar,  mittels 
MgSOi  einen  Eiweissniederschlag  zu  erhalten,  Hess  sich  also 
auch  in  diesem  Versuche  die  Globulinnalur  dieses  Nieder- 
schlages leicht  zeigen.  Diese  beiden  Versuche  sind  übrigens 
nur  als  Beispiele  aus  einer  grösseren  Zahl  von  solchen  hier 
mitgetheilt  worden;  und  da  ich  bisher  in  keinem  einzigen 
Versuche  ein  abweichendes  Resultat  erhalten  habe,  dürfte 
es  wohl  ganz  überflüssig  sein,  weitere  detaillirte  Versuche 
hier  mitzutheilen.  Ich  will  nur  zufügen,  dass  ich  derartige 
Versuche  nicht  nur  mit  Pferde-  oder  Rindsblutserum,  sondern 
auch  mit  Transsudaten  vom  Menschen  und  Imal  auch  mit 
Hundeblutserum  angestellt  habe.  Ueberall  war  das  Resultalt 
kl  der  Hauptsache  dasselbe;  überall  konnte  ich  zeigen,  dass 
das  aus  einem  mittels  Dialyse,  Kohlensäuredurchleitung  und 
Verdünnung  möglichst  vollständig  von  Globulin  befreiten 
Serum  mit  MgSO^  gefällte  Eiweiss,  welches  von  Burck- 
hardt  als  einen  albuminähnlichen  Stoff  betrachtet  wurde, 
Avirklich  aus  Globulin  besteht. 

Ich  will  übrigens  noch  einmal  daran  erinnern,  dass  ich 
mehrere  Versuche  mit  Pferdeblutserum  aus  dem  Grunde  nicht 
vollführen  konnte,  weil  es  mir  nicht  möglich  war,  aus  diesem 
Serum  durch  Dialyse,  Verdünnung  mit  Wasser,  Kohlensäure- 
durchleitung etc.  das  Globulin  zu  entfernen,  ohne  gleichzeitig 
das  Serum  so  äusserst  stark  mit  Wasser  zu  verdünnen,  dass 
eine  weitere  Verarbeitung  nicht  möglich  wurde.  Bei  Ver- 
suchen mit  Rinds-,  wie  auch  mit  Hundeblutserum  war  es 
dagegen  im  Allgemeinen  weit  leichter,  das  neutralisirte  Serum 
mittels  Dialyse,  Verdünnung  mit  Wasser  und  darauffolgende 
Kohlensäuredurchleitung  so  Aveit  von  Globulin  zu  befreien, 
dass  das  neue  Filtrat  bei  weiterer  Verdünnung  mit  Zusatz 
von  Säuren  etc.  gar  nicht  weiter  getrübt  wurde.  Da  die 
Versuche  mit  Rindsblutseruni  al§o   im  Allgemeinen   weniger 
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mühsam  und  leichter  auszuführen  sind  als  diejenigen  mit 
Pferdeblutserum,  habe  ich  geglaubt,  dass  diese  Bemerkungen 
für  diejenigea,  welche  meine  Versuche  vielleicht  wiederholen 
wollen,  nicht  ganz  unwillkommen  sein  sollten. 

Durch  die,  in  den  obigen  Versuchen  7  und  8  ausführ- 
lich mitgetheilte  Versuchsanordnung  kann  man  also  leicht 
zeigen,  dass  derjenige  Ei  Weissniederschlag,  der  in  einem  nach 
den  älteren  Methoden  so  weit  wie  möglich  von  Globulin 
befreiten  Serum  mit  MgSOi  erhalten  wird,  wahres  Globulin 
enthält.  Ich  stellte  mir  nun  die  Frage,  ob  dieses  Globulin 
mit  dem  Paraglobulin  identisch  oder  von  diesem  Eiweiss- 
stoflfe  wesentlich  verschieden  sei.  Von  anderen  verwandten 
Globulinen  unterscheidet  sich  das  Paraglobulin  bekanntlich 
durch  die  Gerinnungstemperatur,  die  unvollständige  Fällbar- 
keit mit  Na  Gl  und  endlich  auch  durch  die  specifische  Drehung. 
Die  letztere  konnte  nun  in  meinen  Versuchen  nicht  ganz 
genau  bestimmt  werden,  deim  das  fragliche  Globulin  konnte 
ich  nur  schwierig  in  genügend  grosser  Menge  erhalten.  Ich 
habe  doch  2  mal  die  specifische  Drehung  zu  ermitteln  ver- 
sucht und  dabei  die  Zahlen  — 47,2®,  resp»  48®  erhalten,  was 
ja  recht  gut  mit  der  von  Fredericq  (für  das  direkt  aus 
dem  Serum  mit  MgSOi  gefällte  Globulin)  gefundenen  Mittel- 
zahl —  47,8®  stimmt.  Da  ich  indessen  einerseits  nur  2 mal 
die  specifische  Drehung  bestimmte  und  anderseits  nur  mit 
kleinen  Substanzmengen  arbeiten  konnte,  will  ich  kein  grosses 
Gewjcht  auf  diese  Zahlen  legen,  wenn  sie  auch  für  die 
Identität  dieses  Eiweissstofifes  mit  dem  typischen  Serum- 
globulin sprechen. 

Hinsichtlich  der  zwei  anderen  Eigenschaften  stimmt 
dag^en  das  unter  gewöhnlichen  Verhältnissen  nur  mit  Mg  SO* 
fällbare  Eiweiss  mit  dem  typischen  Paraglobulin  wohl  über- 
ein. Von  überschüssigem  NaGl  Avird  es  nämlich  nur  unvoll- 
ständig gefallt,  und  die  Gerinnungstemperatur,  die  ich  in 
mehreren  Fällen  bestimmt  habe,  liegt  für  die  NaCl-haltige 
Lösung  bei  etwa  +75^  G. 

Dasjenige  Eiweiss  des  Blutserums,  welches  bei  der  gewöhn- 
lichen Versuchsanordnung  weder  durch  Dialyse  noch  durch 
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Säurezusatz,  sondern  erst  durch  Eintragen  von  Magnesium- 
sulfat gefSllt  wird,  und  welches  von  Burckhardt  als  ein 
mit  den  Albuminen  verwandtes  Eiweiss  betrachtet  wurde, 
besteht  also  nicht  nur  —  wie  ich  schon  vor  mehreren  Jahren 
behauptet  habe  —  aus  einer  Globulinsubstanz,  sondern  dieses 
Globulin  scheint  sogar  mit  dem  typischen  Paraglobidin  iden** 
tisch  zu  sein,  wenn  auch  die  Lösliehkeits-,  resp.  Fällbarkeits- 
verhältnisse  in  Folge  besonderer  Umstände  etwas  andere  sind. 

Wenn  also  über  die  Globulinnatur  des  von  mir  unter- 
suchten Eiweiss  kein  Zweifel  mehr  bestehen  kann,  so  giebt 
es  doch  noch  eine  Einwendung,  die  nicht  ohne  Weiteres 
zurückzuweisen  ist.  Ich  gedenke  hier  der  von  einer  Seite 
gemachten  Annahme,  dass  scheinbar  sehr  geringe  Einflüsse 
von  Salzen  das  Serumalbumin  in  Serumglobulin  zu  ver- 
wandeln lähig  sein  sollen,  und  dass  dementsprechend  ein  Theil 
des  aus  dem  Serum  mit  Mg  SO*  föUbaren  Globulins  in  Folge 
der  chemischen  Proceduren  aus  dem  Serumalbumin  entstanden 
sei.  Ich  habe  desshalb  auch  diese  Möglichkeit  zum  Gegen- 
stande einer  besondei^en  Untersuchung  gemacht  und  dabei 
von  der  unerwartet  grossen  Widerstandsfähigkeit  des  Serüm- 
albumins  gegen  nicht  zu  eingreifende  chemische  Agentien 
mich  überzeugen  können. 

Dass  das  Serumalbumin  von  Salden  allein  nicht  merkbar 
verändert  wird,  habe  ich  schon  vor  mehreren  Jahi-en  in 
meinem  Aufsätze  über  das  Paraglobulin  zur  Genüge  gezeigt, 
und  gerade  auf  diesem  Verhalten  habe  ich  sogar  eine  Methode 
zur  Reindarstellung  des  Serumalbümins  basirt.  In  den  oben 
mitgetheilten  Versuchen  wurde  indessen  das  Serum  vor  d6ttt 
Sättigen  desselben  mit  MgSO^  mit  Kohlensäure  behandelt  und 
bei  dem  Eintragen  des  Salzes  enthielt  es  'noch  ziemliche 
Mengen  von  diesem  Gase.  Man  könnte  dfesshälb  vielleicht 
annehmen  wollen,  dass  das  Serumalbumin,  wenn  es  auch 
durchr  Salze  allein  nicht  verändert  wird;  durch  die  combinirte 
Wirkung  der  Kohlensäure  und  des  Salzes  doch  zum  Theil 
in  Serumglobulin  verwandelt  werde,  und  ich  musste  also 
diese  Möglichkeit  zum  Gegenstand  einer  besonderen  Unter- 
suchung machen. 
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Die  zu  diesen  Untersuchungen  verwendeten  Lösungen 
von  Serumalbupiin  stellte  ich  in  einigen  Fällen  nach  der 
von  Starke  und  mir^)  angegebenen  Methode  dar.  In  den 
meisten  Fällen  verfuhr  ich  doch  in  der  Weise,  dass  ich  das 
Serum  mit  MgS04  bei  +  30^G.  sättigte,  dann  durch  Abkühlen 
des  Filtrates  auf  Zimmertemperatur  das  im  Uebcrschuss 
gelöste  Salz  auskrystaUisiren  liess  und  endlich  die  durch 
Ausfrieren  von  Salz  weiter  befreite  und  etv/as  concentrirter 
gewordene  Lösung  dialysirte.  Wenn  die  Lösung  dabei 
während  der  Dialyse  stark  verdünnt  worden  war,  Avurde  sie 
dann  bei  etwa  40°  C.  durch  Hinüberleiten  eines  Stromes  von 
getrockneter  Luft  rasch  genügend  concentrirt. 

Durch  die  so  gewonnene  Lösung  von  Serumalbumin 
leitete  ich  dann  einen  Kohlensäurestrom  während  höchstens 
zwei  Stunden;  und  dabei  blieb  sie  —  wenn  das  Globulin 
vorher  ganz  vollständig  entfernt  worden  war  —  ganz  klar 
und  unverändert.  Es  wurde  also  aus  dem  Serumalbumin 
kein  mit  Kohlensäure  fällbares  Globulin  gebildet,  und  wenn 
ich  dann,  nach  dem  Entweichen  der  überschüssigen  Kohlen- 
säure, diese  Lösung  mit  Na  Gl  oder  MgS04  sättigte,  trat  keine 
Spur  einer  Fällung  oder  Trübung  auf.  Die  Kohlensäure 
allein  vermag  also  nicht  das  Serumalbumin  in  eine,  durch 
Na  Gl  oder  MgS04  fällbare  Substanz  überzuführen,  und  das 
von  mir  in  den  oben  mitgetheilten  Versuchen  (7  und  8)  in 
dem  mit  MgS04  erhaltenen  Niederschlage  nachgewiesene 
Globulin  konnte  also  kein  aus  dem  Serumalbumin  in  Folge 
der  Kohlensäuredurchleitung  entstandenes  Umwandlungs- 
produkt sein. 

Dass  das  Serumalbumin  ebensowenig  durch  anlialtende 
Dialyse  in  Globulin  umgewandelt  wird,  habe  ich  in  meinem 
ersten  Aufsatze  über  Paraglobuhn  schon  bewiesen,  und  auf 
diesem  Verhalten  gründet  sich  ja  die  gewöhnliche  Methode 
zur  Reindarstellung  des  Serumalbumins.  Dass  auch  ein  vor- 
heriges Behandeln  der  Albuminlösung  mit  Kohlensäure  auf 
ihr  Verhalten  bei  der  Dialyse  ganz  ohne  Einfluss  ist,  habe 
ich  durch  besondere  Versuche  gefunden. 

1)  Jahresl)encht  für  Thierchemie,  Bd.  11,  S.  17. 
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Die  Widerstandsfähigkeit  des  Serumalbumins  gegen 
Kohlensäure  führte  mich  weiter  zu  einer  besonderen  Prüfung 
von  dem  Verhalten  dieses  Eiweissstoffes  zu  anderen  Säuren, 
wie  Essigsäure  und  Chlorwasserstoffsäure ,  und  ich  wurde 
dabei  von  der  unerwartet  grossen  Resistenz  des  Serumalbumins 
gegen  Säuren  im  Allgemeinen  sehr  überrascht.  So  fand  ich 
z.  B.,  dass  eine  mit  0,5—1 7o  Essigsäure  versetzte  Serum- 
albuminlösung mehrere  Wochen  bei  Zimmertemperatur  auf- 
bewahrt werden  konnte  ohne  eine  merkbare  Umwandlung- 
in Globulin  oder  Acidalbuminat  zu  erfahren.  Bei  der  Neutra- 
lisation trat  keine  Fällung  oder  Trübung  auf  und  durch 
Eintragen  von  überschüssigem  Na  Gl  oder  Mg  SO4  konnte  die 
Lösung  nicht  im  Geringsten  geßillt  werden.  Auch  nach 
Zusatz  von  0,2—0,5%  HCl  hielt  sich  eine  Lösung  von 
Serumalbumin  tagelang  ganz  unverändert;  es  konnte  keine 
Spur  von  Globulin  oder  Acidalbuminat  nachgewiesen  Averden, 

Um  die  combinirte  Wirkung  von  Säuren  und  Salzen 
auf  das  Serumalbumin  zu  studiren,  versetzte  ich  mit  Mg  SO4 
gesättigte  Lösungen  von  Serumalbumin  mit  Säuren  in  wech- 
selnden Mengen,  und  ich  fand  dabei,  dass  bei  einem  Zusatz 
von  0,5— 0,75^0  Essigsäure  zwar  eine  reichliche  Fällung  von 
Serumalbumin  stattfand,  dass  aber  diese  Fällung  nach  24 
bis  48  Stunden  noch  aus  unverändertem  Serumalbumin 
bestand.  Wurde  der  Niederschlag  nach  dieser  Zeit  auf 
Filtren  gesammelt,  stark  gepresst,  in  Wasser  gelöst  und  die 
neutralisirte  Lösung  dann  durch  Dialyse  von  dem  Salze 
befreit,  so  trat  während  der  Dialyse  gar  keine  Fällung  auf 
und  ebensowenig  konnte  in  der  neutralisirten  Lösung  durch 
Sättigung  derselben  mit  Na  Gl  oder  MgS04  eine  Fällung 
erzeugt  werden.  Die  allgemein  verbreitete  Ansicht,  dass  schon 
geringe  Mengen  von  Säure  hinreichen,  um  das  Serumalbumin 
in  der  mit  eintjm  Neutralsalze  gesättigten  Lösung  in  Acid- 
albumin  überzuführen,  ist  also  eine  unrichtige.  Aus  einer 
globulinfreien  Albuminlösung  fällt  unter  diesen  Verhältnissen 
nur  unverändertes  Serumalbumin  aus,  und  wenn  der  Nieder- 
schlag auch  etwas  Syntonin  enthalten  Avürde,  rührt  dies  von 
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einer  Verunreinigung  mit  Globulin  her,  denn  dieses  wird 
anscheinend  leichter  in  Acidalbuniinat  umgewandelt. 

Die  Widerstandsfähigkeit  des  Serumalbumins  gegen  die 
combinirte  Einwirkung  von  Säuren  und  Salzen  führte  mich 
auch  dahin  zu  untersuchen,  ob  nicht  auf  Grundlage  dieses 
Verhaltens  eine  neue  Methode  zur  Reindarstellung  des  Serum- 
albumins in  grösseren  Mengen  versucht  werden  könnte.  Dieser 
Versuch  gelang  nun  auch  sehr  gut;  da  ich  aber  die  ganze 
Frage  von  dem  Verhalten  des  Serumalbumins  zu  verdünnten 
Sauren  allein,  wie  auch  zu  Säuren  bei  Gegenwart  von  Salzen 
einem  meiner  Schüler  zur  weiteren  Ausarbeitung  überliefert 
habe,  will  ich  hier  auf  diese  Verhältnisse  nicht  des  Näheren 
eingehen.  Ich  will  nur  die  Aufmerksamkeit  darauf  lenken, 
dass  ganz  reine  Resultate  nur  in  dem  Falle  erhalten  werden 
können,  wenn  die  Ausscheidung  der  Globuline  eine  ganz 
vollständige  ist. 

Ich  bemerke  dies  mit  besonderer  Rücksicht  auf  die 
Schwierigkeiten,  mit  welchen  ein  ganz  vollständiges  Aus- 
fällen der  Globuline  aus  dem  Pferdeblutserum  bisweilen  ver- 
knüpft ist.  Schon  vor  mehreren  Jahren  habe  ich  in  meinem 
Aufsatze  über  das  Paraglobulin  ^)  die  Bemerkung  gemacht, 
dass  ein  ganz  vollständiges  Ausfällen  der  GlobuUne  mit 
MgS04  aus  dem  Pferdeblutserum  hei  Zimmertemperatur  gar 
nicht  immer  gelingt;  und  ich  kann  zufügen,  dass  es  auch 
Fälle  giebt,  wo  eine  erschöpfende  Ausfallung  der  Globuline 
nicht  einmal  durch  Sättigen  des  Serums  mit  MgS04  bei 
+  30^  C.  zu  erzielen  ist.  In  solchen  Fällen  kann  man  bis- 
weilen, wenn  das  Filtrat  erst  durch  Abkühlen  auf  Zimmer- 
temperatur und  dann  durch  Ausfrieren  von  dem  ül^erschüs- 
sigen  Salze  befreit  worden  ist,  nach  anhaltender  energischer 
Dialyse  oder  jedenfalls  bei  darauffolgender,  anhaltender 
Kohlensäuredurchleitung,  resp.  Zusatz  von  Na  Gl  oder  Mg  SO* 
eine  Spur  einer  Globulinfällung  erhalten.  In  solchen  Fällen 
erhält  man  auch  durch  Zusatz  von  Va — l^o  Essigsäure  zu 
dem  mit  MgS04  gesättigten  Serumfiltrate  einen  Niederschlag, 
der  nicht  aus   ganz  reinem  Serumalbumin  besteht,   sondern 

1)  Pflüger's  Archiv,  Bd.  17. 
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auch  Spuren  von  Globulin,  resp.  Acidalbuminat  enthält. 
Immer  handelt  es  sieh  doch  hier  nur  um  eine  sehr  unbe- 
deutende Verunreinigung,  welche  zwar  die  Reinheit  der 
Resultate  etwas  beeinträchtigen  aber  doch  nie  das  Haupt- 
ergebniss  verdecken  kann.  Arbeitet  man  dagegen  mit  Rinds- 
blutserum, so  gehngt  die  vollständige  Ausscheidung  der 
Globuline  mit  MgSO^  im  Allgemeinen  weit  leichter,  und  dem- 
entsprechend erhält  man  auch  weit  leichter  ganz  reine 
Resultate. 

Die  nun  niitgetheilten  Beobachtungen  über  das  Serum- 
albumin zeigen  also,  dass  dasjenige  GlobuHn,  welches  ich 
aus  dem  mit  MgS04  erzeugten  Niederschlage  durch  Dialyse, 
Ausfallung  mit  Na  Gl  etc.  isoliren  konnte,  kein  in  Folge,  der 
chemischen  Proceduren  entstandenes  Umwandlungsprodukt 
des  Serumalbumins  sein  kann ;  und  ich  muss  also  behaupten, 
dass  es  in  meinen  Versuchen  sich  also  wirklich  um  ein  im 
Blutserum  von  Anfang  an  vorhandenes  Globulin  gehandelt  hat. 

Wollte  man  dieser  meiner  Behauptung  nicht  beipflichten, 
so  würde,  da  das  Globulin  jedenfalls  nicht  aus  Serumalbumin 
entstanden  sein  kann,  nur  die  Annahme  übrig  bleiben,  dass 
das  von  mir  in  dem  Magnesiumsulfatniederschlage  nach- 
gewiesene Globulin  aus  einem  anderen,  nicht  der  Albumin-, 
sondern  der  Globulingruppe  angehörenden  Stoffe  —  einem 
Globulinogen  —  entstanden  sei.  Gegen  eine  solche  Annahme 
will  ich  nur  einwenden,  dass  sie  einerseits  eine  reine  Hypo- 
these ohne  irgend  welche  thatsächliche  Begründung  ist,  und 
dass  sie  andererseits  ganz  überflüssig  ist,  da  die  beobachteten 
Erscheinungen  ohne  dieselbe  ebenso  gut  erklärt  werden 
können.  Wollte  man  eine  solche  Hypothese  aufstellen,  so  ist 
damit  übrigens  selbstverständlich  zugestanden,  dass  das  nach 
ßurckhardt  nur  mit  MgSO^  fällbare  Eiweiss  jedenfalls 
nicht  zu  der  Albumin-,  sondern  zu  der  Globuhngruppe  ge- 
rechnet werden  muss. 

Zuletzt  wollen  wir  nun  über  die  in  diesem  Aufsatze 
mitgetheilten  Versuchsergebnisse  einen  Ueberblick  nehmen. 

Zuerst  finden  wir  dann,  dass  das  typische,  nach  den 
älteren  Methoden  aus  dem  Serum  ausgefällte  und  durch  wieder- 
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holtes  Ausfallen  und  Wiederauflösen  gereinigte  Paraglobulin 
in  Wasser  nicht  ganz  unlöslich  zu  sein  scheint,  und  dass 
man  dementsprechend  von  diesem  Stoffe  leicht  Lösungen 
erhält,  die  A^eder  durch  Dialyse,  noch  durch  Zusatz  von 
ElssigsaurBj  resp.  Kohjensäuredurchleitung  vollständig  gefallt 
werden  können. 

Sqhon  auf  Grund  dieses  Verhaltens  könnte  man  fast 
mit  Bestimmtheit  voraussagen,  dass  eine  erschöpfende  Aus- 
föllung  des  Globulins  aus  dem  Serum  nach  aiesen  Methoden 
nicht  möglich  sein  soll.  Da  nun  in  dem  Serujn  besondere, 
globulinlösende  Stoffe  vorkommen,  könnte  man  weiter  erwarten, 
dass  in  ihm  verhältnissmässig  reichliche  Mengen  von  Globulin 
bei  der  Dialyse,  resp.  bei  Zusatz  von  Säuren,  in  Lösung 
bleiben  würden ;  und  da  daB  Globulin  unter  allen  Umständen 
von  MgSO^  gefällt  werden  kann,  musste  man  dementsprechend 
in  einem  durch  Dialyse,  resp.  Säurezusatz  erschöpfend  ge- 
fällten Serum  durch  Eintragen  von  MgSO^  noch  eine. reich- 
liche Ausscheidung  von  Globulin  erwarten  können. 

Diese  Voraussetzungen  sind  nun  auch  in  der  That  durch 
die  Versuche  bestätigt  worden.  Es  hat  sich  nämlich  heraus- 
gestellt, dass  die  Dialyse,  selbst  wenn  sie  mit  Neutralisation 
des  Serums  oder  Säurezusatz  combinirt  wird,  eine  zur  voll- 
ständigen Ausfällung  der  Globuhne  lange*  nicht  hinreichende 
Methode  ist,  insofern  als  ein  auf  die  obige  Weise  erschöpfend 
gefälltes  Serum  oft  durch  Verdünnung  mit  Wasser  allein  od^" 
durch  Verdünnung  mit  Wasser  und  Kohlensäui^edurchleitung 
einen  mehr  oder  weniger  reichlichen  Niederschlag  von  Serum- 
globulin- geben  kann.  Arbeitet  man  mit  Pferdeblutserum^ 
ist  dies  etwas  sehr  gewöhnliches;  und  es  cremet  sich  sogar 
bisweilen,  dass  ein  durch  Dialyse  nach  vorausgegangener 
Neutralisation  möglichst  erschöpfend  gefälltes  Serum  erst  dann 
aufhört  bei  wiederholter  Verdünnung  mit  Wasser  und  Kohlen-- 
säuredupchleitung  gefallt  oder  getrübt  zu  werden,  wenn  die 
Verdünnung  so  weit  getrieben  worden  ist,  dass  das  Para- 
globulini  wegen  seiner  nicht  ganz  vollständigen  Unlösliehkeit 
in  Wasser  dabei  in  Lösung  bleiben  muss.  Als  Methode  zur 
quantitativen  Bestimmung    der  Globuline  kann    die  Dialyse 


499 

schon  aus  diesen  Gründen  nicht  geeignet  erseheinen,  und 
den  nach  dieser  Methode  ausgeführten  Bestimmungen  kann 
man  also  keinen  grösseren  Werth  beimessen. 

Die  Beobachtung  von  Burckhardt,  dass  der,  in  einem 
durch  Dialyse  und  Säurezusatz  von  Globulin  möglichst  be- 
freiten Serum,  mit  MgSO^  erzeugte  Niederschlag  in  Wasser 
gelöst  bei  der  Dialyse  in  gewöhnlichen,  offenen  Dialysatoren 
keinen  Globulinniederschlag  giebt,  ist  eine  ganz  richtige. 
Diese  Beobachtung  kann  doch  nicht  als  ein  Beweis  gegen 
die  Globulinnatur  dieses  Niederschlages  gelten,  denn  erölens 
ist  es  nicht  selten  möglich  durch  recht  energische  Dialyse  in 
Pergamentpapierschläuchen  einen  GlobuUnniederschlag  in 
solchen  Lösungen  zu  erzeugen,  welche  bei  der  Dialyse  in 
offenen  Dialysatoren  nicht  getrübt  werden,  und  andererseits 
lässt  sich  die  GlobuHnnatur  dieses  Niederschlages  direkt 
zeigen. 

Zu  dem  Ende  ist  es,  wie  oben  gezeigt  worden  ist,  nur 
nöthig,  die  dialysirte  Lösung  des  Mg  S04-Niederschlages  mit 
Na  Gl  zu  fällen,  den  Niederschlag  in  Wasser  zu  lösen  und 
'diese  Lösung  zu  dialysiren.  Es  scheidet  sidi  dabei  regel- 
mässig ein  Globulinniederschlag  aus,  und  aus  dem  mit  Na  Gl 
gesättigten  Filtrate  können  neue  Mengen  von  Globulin  ge- 
wonnen werden.  So  lange  als  es  überhaupt  noch  möglich 
ist,  mit  Mg SO4  einen  Niederschlag  zu  erzeugen,  so  lang^ 
kann  man  auch  auf  die  in  den  Versuchen  7  und  8  srngegebene 
Weise  zeigen,  dass  dieser  NiederscWag  aus  Globulin  besteht, 
während  der  Nachweis  von  anderen  Eiweisskörpern.  daxin 
mir  nicht  gelungen  ist.  Dieses  Globulin  stimmt  bezüglieh  d^r 
Gerinnungstemperatur  und  der  unvollständigen.  Fällbarkeit 
für  Na  Gl  mit  dem  typischen  Paraglobulin  überein,  womit  doch 
weder  die  IdentitM  beider  bewiesen,  noch  die  Möglichkeit, 
dass  der  Niederschlag  ein  Gemenge  von  zwei  oder  mehreren 
Globulinen  sei,  in  Abrede  gestellt  sein  soll.  Dass  dieses 
Globulin  schon  von  vorneherein  in  dem  Serum  vorbanden 
gewesen  und  nicht  etwa  aus  dem  Seruuialbumin  in  Folge 
der  ehemischen  Eingriffe  entstanden  sei,  geht  aus  der  ausser- 
ordentlich grossen  Widerstandsfähigkeit  des  Serumalbumins 
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gegen  die  Einwirkung  von  Säuren  und  Neutralsalzen,  wie 
auch  gegen  eine  anhaltende  Dialyse  zur  Genüge  hervor. 

Aus  dem  nun  Gesagten  geht  also  die  Thatsaehe  hervor, 
dass   nicht  sämmtliches  in   dem  Serum  enthaltene  Globulin 

s 

dieselbe  Fällbarkeit  besitzt.  Ein  Theil  davon  scheidet  sich 
bei  der  Dialyse,  wie  bei  Zusatz  von  Säuren  und  Verdünnung 
mit  Wasser,  verhältnissmässig  leicht  aus,  und  dieser  Theil 
wird  als  typisches  Paraglobulin  betrachtet.  Ein  anderer  Theil 
dagegen  scheidet  sich  bei  einer  solchen  Versuchsanordnung 
gewöhnlich  nicht  aus,  während  er  von  Mg  SO4  gefallt  werden 
kann.  Dieser  Theil  des  Serumglobulins  ist  es,  welcher  wegen 
seiner  Nichtfallbarkeit  bei  der  gewöhnlichen  Versuchsanord- 
nung von  Burckhardt  als  ein  albuminähnlicher  Stoff  be- 
trachtet wurde. 

Die  Gründe,  warum  ein  Theil  der  Globuline  aus  dem 
Serum  durch  Dialyse,  resp.  Säurezusatz  verhältnissmässig 
leicht,  ein  anderer  Theil  dagegen  sehr  schwierig  oder  nicht 
gefällt  wird,  Könnten  mehrere  sein.  Einerseits  könnte  der 
leichter  fällbare  Theil  als  freies  oder  nur  an  Alkali  gebundenes 
Globulin  in  dem  Serum  enthalten  sein,  während  der  Rest  in' 
einer  festeren,  durch  Dialyse  oder  Säurezusatz  nicht  ohne 
Weiteres  zerlegbare  Verbindung  sich  vorfände.  Andererseits 
könnte  man  aber  auch  daran  denken,  dass  die  bisher  nicht  näher 
studirten,  paraglob\ilinlösenden  Stoffe  oder  andere  in  dem 
Serum  vorhandenen  Substanzen  die  Ausfällung  eines  Theiles 
der  Globuline  verhindern  könnten,  so  dass  stets  ein  nur 
durch  Eintragen  von  Mg  SO4  fällbarer  Theil  der  Globuline  in 
Lösung  zurückbliebe.  Für  die  eine,  wie  für  die  andere  An- 
nahme sprechen  mehrere  Beobachtungen ;  da  ich  aber  bisher 
keine  eingehendere  Untersuchungen  über  diese  Möglichkeiten 
angestellt  habe,  finde  ich  es  nicht  passend,  bei  dieser  Gelegen- 
heit auf  diese  Frage  ausführlicher  einzugehen. 

Die  Hauptaufgabe  der  nun  mitgetheilten  Untersuchungen 
war  nur  die,  zu  prüfen,  in  wie  weit  das  MgSO^  als  Mittel 
zar  Trennung  und  quantitativen  Bestimnmng  von  Serum- 
albumin und   Globulinen   dienen  könne,   und  in  Bezug   auf 
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diese  Frage   hat   als  wesentlichstes  Resultat    dieser  Unter- 
suchungen Folgendes  sich  ergeben: 

].  Das  MgS04  ist  das  einzige,  bisher  bekannte  Mittel,  welches  eine 
ganz  vollständige  Ausfällung  der  Globuline  aus  dem  Serum  oder 
einem  Transsudate  gestattet,  während  bei  der  Dialyse,  wie  auoii  bei 
den  übrigen,  älteren  Verfahrungsweisen  stets  reichliche  Mengen  von 
Globulin  in  Lösung  bleiben.  Wenn  es  sich  darum  handelt,  die 
Globulme  von  anderen  Eiweissstofifen  zu  trennen  und  aus  einer 
Flüssigkeit  vollständig  zu  entfernen,  ist  das  Mg  SO«  also  das  einzige, 
zuverlässige  Mittel. 

2.  Von  dem  typischen  Serumalbumin  wird  von  MgSO«  bei  neutraler 
oder  schwach  alkalischer  Reaktion  nicht  eine  Spur  mit  ausgefallt, 
während  alle  andere,  in  dem  Serum  oder  in  den  Transsudaten  ent- 
haltenen, coagulablen  Eiweissstoffe  dadurch  vollständig  ausgefallt 
werden.  Das  nach  den  älteren  Methoden  dargestellte  Serumalbumin 
ist  dagegen  stets  von  nicht  unbedeutenden  Globulinmengen  ver- 
unreinigt, und  wenn  es  sich  darum  handelt,  das  Serumalbumin  ganz 
vollständig  von  anderen  Eiweissstoffen  zu  trennen  und  in  reinem 
Zustande  darzustellen,  ist  also  das  MgSO«  das  einzige  bisher  be- 
kannte, ganz  zuverlässige  Mittel. 

3.  Da  das  typische  Serumalbumin  von  MgSO«  gar  nicht  gefällt  wird 
und  seiner  ganzen  Menge  nach  aus  dem  Filtrate  durch  Erhitzen 
ausgefallt  werden  kann  oder  auch  als  Differenz  zwischen  der  Gewichts- 
menge des  Totaleiweiss  und  des  Magnesium  Sulfatniederschlages  sich 
berechnen  lässt,  muss  die  Brauchbarkeit  des  Magnesiumsalzes  zur 
quantitativen  Bestimmung  des  Serumalbumins  über  jeden  Z\veifel 
erhaben  sein. 

4.  Da  man  jetzt  in  dem  Blutserum,  resp.  den  Transsudaten,  ausser 
dem  typischen  Serumalbumin  und  den  zweifelhaften  Spüren  von 
Peptonen  keine  anderen  Eiweissstoffe  als  die  Globuline  kennt,  und  da 
man  weiter,  trotz  besonderen  darauf  gerichteten  Untersuchungen  in 
dem  Mg  SO4 -Niederschlage  bisher  nichts  anderes  als  Globi|line  ge- 
funden hat,  muss  man  diesen  Niederschlag  bis  auf  Weiteres  als 
nur  aus  Globulinen  bestehend  betrachten.  So  lange  die  Gegenwart 
von  anderen  Eiweissstoffen  in  diesem  Niederschlage  noch  nicht 
bewiesen  worden  ist,  muss  also  das  Mg  SO*  als  das  einzige,  zuver- 
lässige Mittel  zur  quantitativen  Bestimmung  der  Globuline  betrachtet 
werden. 


Nachdem  ich  nun  über  die  Brauchbarkeit  der  Magne- 
siumsulfatmeihode  mich  ausgesprochen  habe,  bleibt  es  mir 
nur  übrig,  noch  eine  kleme  Bemerkung  anderer  Art  hinzu- 
zufügen.  Durch  einen  Aufsatz  von  R.  Lepine  «Sur  quelques 
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points  de  la  pathogenie  de  ralbuminurie»,  revue  mensuelie 
de  medecine  et  de  Chirurgie,  p.  337,  ist  meine  Aufmerksam- 
keit auf  die  Arbeiten  von  Denis  besonders  gerichtet  worden, 
und  seitdem  nun  mehrere  dieser  Arbeiten  mir  zugänglich 
sind^  habe  ich  gefunden,  dass  das  Mg  SO4  schon  von  Denis 
zur  quantitativen  Bestimmung  der  Globuline  verwendet 
worden  ist.  Es  ist  freilich  wahr,  dass  Denis  das  Magnesium- 
sulfat in  anderer  Weise  als  ich  zur  quantitativen  Bestimmung 
der  Globuline  verwendete;  aber  dies  ändert  doch  in  der 
Hauptsache  nichts,  und  mit  vollem  Rechte  muss  man  Denis 
als  Urheber  der  Magnesiumsulfatmethode  für  quantitative 
Globulinbestimmungen  betrachten. 


Ueber  Seifen  als  Bettandtheile  des  Blutplasma  und  des  Chylus. 

Von 

F.  Hoppe-Seyler. 


In  einer  vor  Kurzem  erschienen  Arbeit  von  Lebedeff^) 
wird  in  Uebereinstimmung  mit  einer  älteren  Angabe  von 
Röhrig^)  die  Behauptung  aufgestellt,  dass  Blut,  sowie  Chylus 
Alkaliseifen  fetter  Säuren  nicht  enthielten,  auch  gar  nicht  ent- 
halten könnten,  dass  sonach  die  älteren  Angaben  in  dieser 
Hinsicht,  die  auch  von  mir  an  verschiedenen  Stellen  als 
völlig  zutreffend  bezeichnet  sind,  auf  Irrthum  beruhten. 

Die  ersten  entscheidenden  eigenen  Untersuchungen  in 
dieser  Richtung  waren  von  mir  bereits  1852  angestellt, 
jedoch  nicht  besonders  pubMcirt,  weil  die  Ergebnisse  ledig- 
lich das  bewiesen,  was  damals  von  keiner  Seite  in  Zweifel 
gezogen  wurde.  Meine  späteren  Arbeiten  über  das  Lecithin 
und  seine  Verbreitung  in  den  Organen  und  Flüssigkeiten  des 
Körpers  haben  denselben  Gegenstand  mehrmals  gestreift;  und 
es  sind  aus  Chylus,  sowie  aus  Blutserum  verschiedener  Thiere 
zum  Theil  nicht  geringe  Quantitäten  von  Seifen  gelegentlich 
von  mir  gewonnen. 

Die  von  Röhrig  zuerst  ausgesprochene  irrthümHche 
Ansicht  ist  dem  physiologischen  Institute  in  Leipzig  zugehörig 
verbheben.    Zwei  Jahre  nach  der  Publikation  von  Röhrig's 


1)  Archiv  für  Anatomie  und  Physiologie,  physiologische  Abthei- 
lung 1883.  S.  488. 

*)  C.  Ludwig:.  Arbeiten  aus  der  physiologischen  Anstalt  zu 
Leipzig,  9.  Jahrg.  1874,  S.  1. 
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Arbeit  tritt  derselbe  Irrthum  in  einer  Arbeit  von  Zawilski*) 
auf.  Lebedeff,  nachdem  er  mit  grosser  Beharrlichkeit 
Untersuchungen  über  Fettresorption  und  Feitablagerung  in 
den  verschiedensten  Laboratorien  ausgeführt  hat,  verfallt  in 
diesen  Irrthum  ^st  in  seiner  in  jenem  Institute  ausgeführten 
Arbeit.  Er  bezeichnet  die  Angaben  von  Röhr  ig  nicht  allein 
als  cbedeutungs volle»,  sondern  bringt  auch  weitere  Versuche, 
welche  allerdings  die  nöthige  Schärfe  und  Klarheit  vermissen 
lassen,  und  glaubt  zu  bestätigen,  dass  Seifen  in  Blut  und 
Chyjus  fehlten. 

In  meinem  Handbuche  der  physiologischen  Chemie  habe 
ich  die  Angaben  von  Röhrig  imerwähnt  gelassen,  dagegen 
bestimmt  die  Anwesenheit  von  Seifen  der  Palmitin-,  Stearin- 
und  Oelsäure  hervorgehoben^),  sowohl  im  Blutserum,  als 
auch  im  Chylus. 

Mit  Rücksicht  auf  die  beharrliche  Wiederkehr  jener 
falschen  Angabe  möchte  ich  nun  Folgendes  zur  Erledigung 
dieser  Angelegenheit  erwähnen: 

1.  Die  Anwesenheit  von  Calcium-  und  Magnesium  Verbin- 
dungen schliesst  durchaus  nicht,  wie  Röhr  ig  und 
seine  Nachfolger  meinen,  die  Anwesenheit  von  Alkali- 
seifen in  den  genannten  Flüssigkeiten  aus,  und 

2.  Aus  dem  Blute  und  ebenso  aus  Chylus  können  Seifen 
ohne  Schwierigkeit  isolirt  werden,  aus  Rinds-  und 
Pferdeblutserum    sogar    mehrere   Gramme   davon,  ohne 

,.  irgend  welche  eingreifende  Operation. 

Es  ist  als  festgestellt  anzusehen,  und  ohne  Schwierig- 
keit nach?uweisen,  dass  Blutplasma,  Chylus,  Lymphe  stets 
Natriumcarbonat  enthalten.  Da  jede  Wäscherin  Soda  an- 
wendet, um  die  Bildung  von  Calcium-  und  Magnesiumseifen 
durch  hartes  Wasser  zu  vermeiden,  dürfte  es  doch  auch  in 
physiologischen  Kreisen  bekannt  und  in  Betracht  zu  ziehen 
sein,  dass  eine  Flüssigkeit,  welche  Natriumcarbonat  enthält, 
frei  von  Calcium-  und  Magnesiumseifen  sein   muss,  mögen 


1)  C.   Ludwig:    Arbeiten    aus    der   physiologischen   Anstalt   zu 
Leipzig,  II.  Jahrgang  1876,  S.  147. 

2)  Ebendaselbst,  S.  433  und  597. 
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viel  oder  wenig  Alkaliseifen  sich  in  derselben  befinden.  Ob 
dabei  Calcium-  und  Magnesiumverbindungen  anderer  Art 
darin  exisliren,  hat  auf  dieses  Verhältniss  keinen  Einfluss. 
Ein  weiteres  Wort  über  diese  allbekannten  elementaren 
Dinge  zu  verlieren,  halte  ich  für  ganz  überflüssig. 

Dass  nun  Natriumseifen  im  Blutserum  und  im  Chylus 
vorhanden  sind,  davon  kann  man  sich  auf  das  Leichteste 
und  Bestimmteste  überzeugen.  Fällt  man  diese  Flüssigkeiten 
mit  dem  3  bis  4  fachen  Volumen  starken  Alkohols,  filtrirt 
und  dampft  die  alkoholische  Lösung  bei  einer  55®  nicht 
übersteigenden  Temperatur  zum  Syrup  ein,  zieht  den  letzteren 
mehrmals  gründlich  mit  alkohol-  und  wasserfreiem  Aether 
aus,  behandelt  den  Rückstand  mit  absolutem  Alkohol,  filtrirt 
und  verdunstet  den  Alkoholauszug  bei  einer  55 '^  nicht  über- 
steigenden Temperatur,  so  lässt  sich  in  dem  zurückbleibenden 
hellgelben  Syrup  die  Anwesenheit  der  Seifen  gar  nicht  ver- 
kennen. Löst  man  denselben  in  wenig  warmen  Wasser,  so 
können  mit  dieser  Lösung  die  verschiedenen  Reaktionen 
zum  Nachweis  der  Seifen  überzeugend  angestellt  werden. 
Bei  genügender  Concentration  erstarrt  dieselbe  nach  dem 
Erkalten  beim  Stehen  zu  gallertigem  Scifenleim,  der  sich 
beim  Erwärmen  leicht  wieder  löst.  Mit  destillirtem  Wasser 
sehr  stark  verdünnt,  trübt  sich  die  Lösung  und  mit  der 
Zeit  bilden  sich  die  bekannten  seideglänzenden  Plättchen  von 
saurem  stearinsauren  Alkali.  Mit  Calcium-  oder  Barium- 
chlorid giebt  jene  Lösung  die  bekannten,  in  Wasser  ganz 
unlöslichen,  in  Aether  löslichen  flockigen  Niederschläge. 
Durch  Zusatz  von  Salzsäure  oder  Essigsäure  wird  flockiger 
Niederschlag  hervorgerufen,  der  beim  Erwärmen  als  ölige 
Tropfen  an  der  Oberfläche  erscheint  und  sich  leicht  in  Aether 
oder  Alkohol  löst.  Durch  neutrales  Bleiacetat  wird  in  jener 
Lösung  ein  pflasterartiger  Niederschlag  erhalten,  der  mit 
Wasser  gewaschen  und  getrocknet  in  Aether  gebracht,  sich 
theilweise  löst.  Aus  der  ätherischen  Lösung  wird  nach  Ent 
fernung  des  Bleis  mittels  H2S,  beim  Verdunsten  ein  öliger 
Rückstand  erhalten,  der  beim  Erkalten  nicht  erstarrt,  leicht 
in  Alkohol  löslich  ist  und  mit  Aetzbaryt  in  wässeriger  Lösung 
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erwärmt,  nach  Einleiten  von  Kohlensäure,  Verdampfen  und 
Extraktion  mit  Aether  Ölsäuren  Baryt  an  diesen  abgiebt. 

Der  in  Aether  nicht  lösliche  Theil  des  BleiniedCTSchlages 
in  warmem  Alkohol  zertheilt  und  mit  HaS  von  Blei  befreit» 
giebt  nach  Verdunsten  der  alkoholischen  Lösung  auf  kleines 
Volliraen  und  Erkalten  die  Krystalle  der  (Jemenge  von  Pal- 
mitin-  und  Stearihsänre.  Schmelzpunkt  55,2^  Erstarrungs- 
punkt 52*  wurde -z;  B.  von  Pferdeblutsorum  erhalten. 

Durch  Aussalzen  aus  der  wässerigen  Lösung  der  Natrium- 
seifen  lassen  sich  dieselben  von  den  übrigen  Bestandtheilen 
des  Alkoholauszugs  gut  trennen;  man  kann  dies  auch  zur 
annähernden  quantitativen  Bestimmung  benutzen,  wenn  man 
sie  nachher  durch  Mischung  von  Aether-Älkohol  von  dem 
anhängenden  Salze  befreit.  Genauer  ist  es  allerdings,  die 
wässerige  Lösung  der  Seifen  (nach  Entfernung  der  Fette, 
des  Lecithin  und  Cholesterin  durch  Aether)  mit  Salzsäure 
stark  anzusäuern ,  durch  Aether  die  fetten  Säuren  aufzu- 
nehmen, sie  mit  Aetzbaryt  in  Barytverbindungen  überzuführen, 
welche  durch  Alkohol  und  Aether  ausgezogen  und  dann 
nach  Verdampfen  der  Lösungsmittel  getrocknet,  gewogen 
werden. 

Im  Blutserum  vom  Rind,  Pferd,  Hund  habe  ich  0,05 
bis  0,12  %  fette  Säuren  der  Seifen  in  mehreren  Analysen 
gefunden.  Beim  Menschen  fand  sich  in  einer  Ghlylusascites- 
flüssigkeit  0,235  >  Seifen  neben  0,723  %  Fett,  und  vor 
Kurzem  im  Blutserum  eines  Pneumonikers  0,062  %  fette 
Säuren  der  Seifen  neben  0,13187o  Fett,  0,216>  Chlolesterin 
und  0,3506%  Lecithin. 

Die  Herkunft  der  Seifen  des  Blutes  und  der  Lymphe 
ist  unbekannt  und  ihr  Auftreten  in  diesen  Flüssigkeiten 
weder  für  die  Erklärung  der  Resorption,  Bildung  und  Ablage- 
rung, noch  für  die  des  Zerfalls  der  Fette  und  des  Lecithins 
zu  verwerthen. 

Lebedeff  spricht  sich  in  der  oben  citirten  Arbeit  auch 
gegen  die  Trennung  der  Fette  von  den  feiten  Säuren  durch 
Natriümcarbonat  aus,  obwohl  sie  das  einzige  Verfahren  ist, 
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dessen  er  selbst  sich  bedient  hat*).  Seine  Resultate  ergeben 
sehr  entschieden,  dass  die  verseifende  Wirkung  coneentrirter 
Sodalösung,  wenn  überhaupt  vorhanden,  nur  ganz  gering  sein 
kann;  einen  vollgültigen  Beweis  ergeben  sie  weder  für  noch 
gegen  dieselbe.  Seine  unlogische  Schilderung  mag  durch 
Schwierigkeiten,  welche  ihm  die  Anwendung  der  deutschen 
Sprache  verursacht,  zürn  nicht  geringen  Theil  bedingt  sein, 
jedenfalls  giebt  er  zu,  dass  er  nicht  bestimmt  behaupten 
kann,  wodurch  er  einen  Verlust  an  Fett  erlitten  habe,  ob 
durch  Einwirkung  der  Soda  oder  durch  andere  Ursachen^). 
Das  Kochen  mit  starker  Sodalösung,  wie  Lebedeff  es  ange- 
wendet hat,  ist  übrigens  von  mir  nicht  empfohlen,  sondern 
Erwärmen  mit  massig  verdünnter  Lösung  und  nachheriges 
Verdunsten,  selbstverständlich  auf  dem  Wasserbade^).  Fürchtet 
man  hierbei  eine  Einwirkung  der  Soda  auf  die  Fette,  so  kann 
dies  Verdampfen  bei  50^  oder  bei  noch  niedrigerer  Tempe- 
ratur vorgenommen  werden :  die  Methode  der  Trennung  wird 
hierdurch  nicht  wesentlich  geändert. 


1)  A.  a   0.,  S.  510. 

2)  Ebendaselbst,  S.  511: 

3)  Mein  Handbuch  der  physiologisch-chemischen  Analyse,  5.  Aufl. 


Zur  Bestimmung  der  Alkalien  im  Harn. 

Von 

Th.  Lehmann« 


(Aus  dem  Laboratoi^inm  der  Dr.  Brehmer'schen  Heilanstalt.) 
(Der  Bedaction  zugegangen  am  1.  Jnnl  1884). 


Die  Bestimmung  der  Alkalien  nach  den  Lehibüchern 
der  Harnanalyse  ausgeführt,  ist  eine  der  umständlichsten  und 
doch  nicht  fehlerfreien  Methoden.  Nach  der  in  den  Lehr- 
büchern vorgeschlagenen  Neubau  er 'sehen  Methode  soll 
man  den  Harn  zunächst  mit  einem  gleichen  Volumen  alka- 
lischer Barytlösung  (2  Volum  kalt  gesättigtes  Barytwasser, 
1  Volum  gesättigte  Chlorbarymlösung)  mischen  und  dann 
flltriren.  In  zwei  Volumina  des  Filtrats  soll  nun  dieselbe 
Menge  Alkalien  enthalten  sein,  wie  in  einem  Volumen  des 
ursprünglichen  Harns.  Das  ist  aber  nach  meinen  Erfah- 
rungen durchaus  nicht  der  Fal'.  Das  bekannte  Verhalten 
des  schwefelsauren  Baryums  bisweilen  recht  erhebliche  Mengen 
Alkalien  mitniederzureissen,  zeigt  sich  auch  beim  Harn.  Ich 
schiebe  den  Verlust  an  Alkalien,  welchen  ich  nach  Neu- 
bau er 's  Methode  stets  erhielt,  allein  diesem  Umstände  zu 
(siehe  Beleg- Analysen  auf  S.  510).  Aber  auch  im  weiteren 
Verlauf  des  Verfahrens  ist  man  vielfach  der  Gefahr  aus- 
gesetzt, Verluste  an  Alkalien  zu  erleiden.  Erhitzt  man  zu 
stark,  so  verflüchten  sich  die  Alkalien;  wendet  man  zum 
Verbrennen  salpetersaures  Ammonium  an,  so  können  durch 
Umherspritzen  Verluste  entstehen.  Ich  habe  daher  diese 
Methode  der  Alkalibestimmung  verlassen  und  arbeite  jetzt 
nur  noch  nach  dem  folgenden,  durch  mehrfache  Gontrol- 
bestimmungen    erprobten    Verfahren.     Die   Menge    des    zur 
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Bestimmung  der  Alkalien  zu  verwendenden  Harns  mache  ich 
abhängig  vom  speciflscheu  Gewicht. 

Bis  zu  einem  speciflscheu  Gewicht  von  1,020  nehme 
ich  100  cbcm.  Harn,  bei  höherem  speciflscheu  Gewicht  50  cbcm. 
Den  Harn  bringt  man  in  eine  ca.  60  cbcm.  fassende  Platin- 
schale und  setzt  eine  entsprechende  Menge  Ammoniumsulfat 
hinzu.  3—4  gr.  ca.  genügen  für  die  meisten  Fälle.  Ein 
grösserer  Zusatz  schadet  natürlich  nicht.  Man  dampft  auf 
dem  Wasserbade  zur  Trockene  ein  und  schreitet  dann  zum 
Veraschen.  Diese  Operation  ist  durchaus  nicht  so  ängstlich 
zu  betreiben,  wie  bei  der  Veraschung  des  Harns  allein. 
Obgleich  schon  geringe  Hitze  genügt,  eine  fast  weisse  Asche 
zu  erzeugen,  so  erlaubt  doch  der  Umstand,  dass  die  schwefel- 
sauren Alkalien  selbst  bei  starker  Glühhitze  nicht  flüchtig 
sind,  sehr  wohl  ein  stärkeres  Erhitzen,  ohne  dass  man  einen 
Verlust  an  Alkalien  zu  befürchten  braucht.  Ich  habe  abge- 
wogene Mengen  von  Na  Gl  und  KaCl  mit  überschüssiger 
Ammoniumsulfatlösung  eingedampft  und  nach  scharfem 
Trocknen  ziemlich  stark  erhitzt,  ohne  auch  nur  den  geringsten 
Verlust  an  Alkalien  zu  erleiden. 

*In  fast  allen  Fällen  wird  man  schliesslich  eine  weisse 
Asche  erhalten;  ist  dieselbe  grau  gefärbt,  so  befeuchtet  man 
sie  mit  einigen  Tropfen  Schwefelsäure,  raucht  die  über- 
schüssige Schwefelsäure  ab,  und  glüht  wiederum.  Die  Asche 
löst  man  in  heisser,  verdünnter  Salzsäure,  filtrirt,  wäscht  aus, 
föllt  mit  Baryt wasser  bis  zur  alkalischen  Reaktion  und  ver- 
fahrt nach  bekannter  Weise. 

Noch  sei  es  mir  gestattet.  Einiges  über  die  Methode 
der  Trennung  von  KaCl  und  Na  Gl  hier  zu  erwähnen.  Da 
das  käufliche  Platinchlorid  stets  freie  Säure  enthält,  welche 
auf  das  Kaliumplatinchlorid  lösend  einwirkt,  so  verdampft 
man  besser  wiederholt  die  mit  Platinchlorid  versetzte  Lösung 
der  Alkalicliloride  zur  völligen  Trockne  auf  dem  Wasserbade. 
Den  Rückstand  befeuchtet  man  mit  wenigen  Tropfen  Wasser 
und  zerreibt  denselben  mit  einem  Glasstabe.  Dann  setzt 
man  mehr  Wasser  hinzu  und  verdampft  bis  zur  Syrupcon- 
sistenz.    Jetzt  fügt  man  967*  Alkohol  hinzu,  rührt  um,  und 
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kann  sofort  nach  dem  Absetzen  des  Niederschlages  die 
darüberstehende  Flüssigkeit  auf  das  Filter  bringen..  Man 
wäscht  das  Krystallpulver  in  der  Schaale  so  lange  aus,  bis 
die  Waschflüssigkeit  farblos  abläuft.  Dann  erst  bringt  man 
das  Krystallpulver  auf  das  Filter.  Die  letzten  Reste  des 
Niederschlages,  welche  sich  mit  einer  Spritzflasche  schwierig 
auf  das  Filter  bripgen  lassen,  werden  mit  Streifchen  Filtrir- 
papier,  die  vorher  mit  dem  Filter  zusammen  bei  l'O*  G. 
getrocknet  und  gewogen  waren,  mit  Hilfe  eines  Glasstabes, 
dem  an  dem  einen  Ende  ein  ca.  1  mm.  kurzer  Platindraht 
eingeschmolzen  ist;  auf  das  Filter  gebracht. 

Beleg  -Analysen. 

50  cbcm.  Harn  ergeben  nach  dem  Verbrennen  mit  Ammoniumsulfat  = 
0,2047  KaGl  und  0,1591  Na  Gl. 

Derselbe  Harn  nach  dem  alten  Verfahren  behandelt:  0,1987  KaCl  und 
0,1418  Na  Gl. 

50  cbcm.  desselben  Harns  werden  mit  0,3681  Na  Gl  und  0,3853  KaC 
versetzt. 

Mit  Ammoniumsulfat:  0,5879  KaCl  und  0,5i258  Na  Gl  statt  der  berech- 
neten Menge  von  0,5900  KaGl  und  0,5272  Na  GL 

Nach  Neubauer:  0,5786  KaCl  und  0,5183  Na  Gl. 

Görbersdorf,   den  27.  Mai  1884. 


lieber  einen  peptonartigen  Bettandtheil  des  Zellkerns. 

Von 

A«  Kossei« 


(Der  Itedaktion  zugegangen  am  4.  Jnli  1884 ) 

Die  rothen  Blutkörperchen  der  Vögel  bieten  besonders 
günstige  Verhältnisse  für  die  chemische  Untersuchung  dar. 
Während  die  meisten  der  Analyse  zugänglichen  thierischen 
Organe  aus  verschiedenartigen  Gewebssystemen  zusammen- 
gesetzt sind,  haben  wir  in  den  durch  Senkung  isolirlen, 
rothen  Blutkörperchen  eine  histologisch  gleichartige  Masse 
vor  uns.  Diese  Gebilde  haben  hinsichtlich  ihres  Kerngehaltes 
noch  den  Charakter  einer  Zelle  bewahrt,  unterscheiden  sich 
indess  durch  die  Löslichkeit  ihres  Zellleibes  in  Wasser  von 
den  übrigen  Gewebselementen.  Der  in  Wasser  unlösliche 
Theil  besteht  hauptsächlich  aus  dem  Zellkern,  daneben  bleibt 
noch  ein  faseriges  Gebilde  («Stroma»)  zurück. 

Die  folgenden  Untersuchungen,  welche  ich  hauptsächlich 
im  physiologisch-chemischen  Institut  zu  Strassburg  ausge- 
führt habe,  wurden  ausschliesslich  an  Gänseblut  angestellt. 
Die  in  bekannter  Weise  isolirten  Blutkörperchen  wurden  in 
Wasser  unter  Zusatz  von  Aether  gelöst,  die  ungelöst  bleibende 
Kernsubstanz  "mit  Wasser  bis  zur  vollständigen  Enterbung 
ausgewaschen.  Wie  die  Untersuchungen  von  Plosz*)  zeigten, 
enthält  diese  Masse  reichlich  Nucle'in.  Dieselbe  ist  äusserst 
locker,  mit  dem  Finger  leicht  zu  zerdrücken.  Bringt  man  sie 
in  Alkohol,   so  schrumpft  sie  allmählich.     Viel   auffallender 


1)  Medicinisch-chemische    Untersuchungen,    herausgegeben    von 
Hoppe-Seyler,  S.  641. 
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ist  die  Schrumpfung,  welche  durch  den  Zusatz  gering« 
Mengen  Salzsäure  zu  der  in  Wasser  suspendirten  Substanz 
hervorgerufen  wird.  Wir  haben  hier  unzweifelhaft  dasselbe 
Phänomen  vor  uns,  welches  der  Mikroskopiker  beobachtet. 
wenn  er  den  Zellkern  durch  Säurezusatz  zur  Schrumpfung 
bringt 

Durch  frühere  Untersudiung^i  wurde  kh  zu  der  Ver- 
muthung  geführt,  dass  das  Nuclein  in  den  Zellkemen  mit 
anderen  Körpern  in  chemischer  Verbindung  stehe.  Die  Nndeine 
zeigen  bekanntlich  saure  Eigenschaften,  Mi  es  eher  isolirte  , 
aus  dem  Lachssperma  ein  Nuclein,  welches  in  den  Spermato- 
zoen  mit  einem  organischen  Körper,  d^n  Protamin,  sich  in 
salzartiger  Vereinigung  befindet. 

Wenn  in  dem  vorliegenden  Fall  ebenfalls  eine  de-arüge 
Verbindung  des  Nuclelns  vorlag,  so  war  eine  Extraktion  des 
basischen  Körpers  durch  die  verdünnte  Saure  vorauszusagen. 
Die  Untersuchung  des  salzsauren  Extraktes  der  K&mma^e 
ergab  die  Anwesenheit  eines  Körpers,  welcher  zu  jen«' 
Klasse  von  Substanzen  gehört,  die  unter  dem  Namen  A-Pq)tofl 
(Meissner),  Propepton  (Schmidt-Mühlheim),  Albumose 
(Kühne)  zusammengefasst  werden.  Da  dieser  Körp«*  in 
neutralem  Wasser  löslich  ist  und  trotzdem  das  Wasser,  mit 
dem  die  Kernsubstanz  vor  dem  Zusatz  der  Salzsäure  aus- 
gewaschen war,  keine  Spur  desselben  enthielt,  so  konnte  er 
nur  durch  die  Einwirkung  der  Säure  gebildet  oder  aus  einer 
Verbindung  in  Freiheit  gesetzt  sein. 

Ich  schlage  für  diese  Substanz  den  Namen  Histon 
vor.  Das  Histon  wurde  in  folgender  Weise  isolirt:  In  die 
salzsaure  Lösung  wurde  Steinsalz  eingetragen,  der  reichlich 
entstehende  Niederschlag  abfiltrirt,  mit  salzhaltiger  Saure 
ausgewaschen,  in  Wasser  aufgeschwemmt  und  nun  der  Dialyse 
unterworfen.  In  dem  Maasse,  wie  das  Salz  durch  Diffusion 
entfernt  wird,  geht  die  Substanz  im  Innern  des  Dialysators 
in  Lösung. 

Die  neutrale  Lösung  des  Histon 3  wird  gefallt  durch  mehr 
oder  minder  vollständige  Sättigung  mit  schwefelsaurem  Ammon, 
Chlorammon ,    schwefelsaurer    Magnesia ,   Kochsalz ,   kohlen^ 
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saurem   Natron.     Ein    Niederschlag    entsteht    ferner    durch 
Ammoniak,  Kalkwasser,  Aetznatron  (im  Ueberschuss  leicht 
löslich),  Salpetersäure  [beim  Erwärmen  verschwindend,  beim 
Erkalten  wieder    entstehend].    Die  Lösung  ist  nicht  fällbar 
oder  wird  nur  getrübt  durch  Calciumchlorid ,   Quecksilber- 
chlorid, neutrales  oder  basisches  Bleiacetat,  Natriumphosphat, 
Essigsäure,   Schwefelsaure.     Die    concentrirte   Lösung    wird 
durch  Alkohol  gefallt,  der  Niederschlag  ist  in  Wasser  leicht 
löslich.     Beim   Sieden    der    wässerigen   Lösung    tritt    keine 
Coagulation  ein.   Mit  Natronlauge  und  Kupfersulfat  entsteht 
in  der  Kälte  Rothfärbung  (sog.  Peptonreaktion).    Beim  anhal- 
tenden Erhitzen  mit  Barytwasser  bildet  sich  Leucin  und  Tyrosin. 
Auffallend    ist    das    Verhallen    dieses    Körpers    gegen 
Ammoniak:  fügt  man  zu  der  salzfreien  Lösung  des  Histons 
einige  Tropfen  wässeriger  AmmoniakÜüssigkeit,  so  tritt  sofort 
ein  reichlicher  Niederschlag  auf,   die  von   demselben  abfil- 
trirte  Flüssigkeit  giebt  keine  Peptonreaktion  mehr.  Der  Nieder- 
schlag ist  völlig  unlöslich  und  zeigt  alle  Eigenschaften  eines 
coagulirten  Eiweisskörpers.    Es    ist    somit    in   diesem  Falle 
möglich,  eine  peptonartige  Substanz  mit  dem  aus  ihr  durch 
glatte   Reaktion   entstehenden   Eiweisskörper    analytisch    zu 
vergleichen. 

L  Nicht  mit  Ammoniak  gefällt. 

Die  wässerige  Lösung  wird  eingedampft  mit  Alkohol  unter 
Zusatz  von  Aether  gefällt,  der  Niederschlag  bei  1 15®  getrocknet. 

a)  0,2472  gr.  Substanz  gab  0,1542  H2O  und  0,4558  GO2. 

b)  0,2306  gr.  Substanz  gab  0,1405  H2O  und  0,4244  GO2. 

c)  0,3159  gr.  Substanz  gab  50,0  cbcm.  N  bei  16,50C,  749  5  mm.   Bar. 
83  mm.  W.  S. 

d)  0,8980  gr.  Substanz  gab  0,0039  gr.  Asche. 

e)  1,0290  gr.  Substanz  gab  0,0377  gr.  BaS04. 


H 

N 
S 
Asche 

50,51 
6,96 

50,41       — 
6,80       — 
-       18,09 

~ 

—          — 

—       0,50        — 
—  —         —         0,43 

1)  Alle  Zahlen  sind  aschefrei  berechnet. 

Zeitschrift  für  pliysiologische  Chemie,  VIII.  36 
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II.  Die  wässerige  Lösung  wird  in  zwei  Theile  getheilL 

a)  erster  Theil.     Nicht    mit  Ammoniak  gefällt, 
wie  I  dargestellt: 

a)  0,3188  gr.  Substanz  gab  0,2045  H2O  und  0,5920  CO2. 

b)  0,2^195  gr.  Substanz  gab  0,1387  H2O  und  0,4075  CO2.        ' 

c)  0,3206  gr.  Substanz  gab  50,6  cbcm.  N,  bei  22, lo  und  753,7  ram.  fiar. 
ä)   1,2560  gr.  Substanz  gab  ^,0065  gr.  Asche. 

G  50,90  50,88       —         - 
H           7jl6      7,05       —         — 

N  —  —  17,77       — 

Asche     —         —  —  0,52 

ib)  zweiter  Theil.    Mit  Ammoniak  gefällt. 

a)  0,3025  gr.  Substanz  gab  0,5764  GO2,  0,1910  H2O  und  0,0020  Asche. 

b)  0.2771  gr.  Substanz  gab  0,5263  CO2,  0,1783  H2O  und  0,0018  Asche. 

c)  0,4602  gr.  Substanz  gab  72,5  cbcm,  N,  bei  13,20  und  749,5  mm.  Bar. 

C  52,31  52,14  — 

H            7,06      7,20  -^ 

N             —         _  18,46 

Asche     0,66      0,65  — 

III.  Die  wässerige  Lösung  mit  Steinsalz  und  Salzsäure 
gefällt,  der  Niederschlag  mit  verdünntem 
Ammoniak  ausgewaschen. 

a)    0,2064  gr.  Substanz  gab  0,3955  GO2  und  0,1298  HgO. 
h)   0,5548  gr.  Substanz  gab  0,0025  Asche. 

G  52,49 

H  7,02 

Asche     0,45 


Mittel  aus  den 

mit  Alkohol  und  Aether 

gefiUlten  Präparaten 

Mittel  ans  den 

mit  Ammoniak  behan- 

delfen  Präparaten. 

G 

50,67 

52,31 

H 

6,99 

7,09 

N 

17,93 

18,46 

S 

0,50 



Es  ergiebt  sich  aus  diesen  Analysen,  dass  das  Histon 
beim  Uebergang  in  den  coagulirten  Eiwelsskörper  reicher  an 
Kohlenstoff  und  Stickstoff  wird,   während  der  Wasserstoff- 
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gehalt  nur  eine  unbedeutende  und  innerhalb  der  Fehler- 
grenzen liegende  Aenderung  zeigt  Es  zeigt  sich  somit  in 
diesem  Falle  ein  ähnliches  Verhältnlss  hinsichtlich  des  pro- 
centischen  Gehaltes  an  Kohlenstoff,  wie  ich  es  l?ei  einer 
Vergleichung  der  Produkte  der  Pepsin  Verdauung  mit  den 
ursprünglichen  Eivveisskörpern  gefunden  habe^).  Meine  Ana- 
lysen des  Peptons  sind  später  von  Otto*)  und  von  Kühne 
und  Chittenden^)  in  allen  Punkten  bestätigt  worden,  es 
dürften  somit  die  Ansichten  von  Maly*)  und  Herth^), 
welche  für  Pepton  und  Eiweiss  die  gleiche  procentische 
Zusammensetzung  annahmen,  definitiv- beseitigt  sein. 


1)  Pflüger*s  Archiv,  Bd.  Xllf ,  S.  309 ;  Diese  Zeitschrift,  Bd.  III,  S.  58. 

2)  Diese  Zeitschrift,  Bd.  VIU,  S.  129.  . 

a)  Zeitschria  für  Biologie,  Bd.  XIX,  S.  159,  203, 
>)  Pflöger's  Archiv,  Bd.  XX,  S.  315, 
ö)  Diese  Zeitschrift,  Bd.  I,  S.  277. 
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